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第Ⅰ章  緒言  
 
高齢化が進む先進諸国において、高齢者の認知機能低下や認知症患者の
増加が大きな社会的問題となっている。この解決に運動療法が有望視され
ている。これまでの研究で、習慣的に中強度以上の有酸素運動をおこなうこ
とは高齢者の認知機能向上に効果的であることがわかってきた  (Yaffe et  a l.,  
2001; Barnes et  a l., 2003; Lytle et a l.,  2004; Wendell et a l.,  2014)。多様な認知
機能の中でも、前頭前野の担う高次認知機能である実行機能を高める運動
効果に多くの研究が蓄積されている  (Colcombe et a l., 2003; Hillman et a l.,  
2008)。実行機能とは、ある目的を達成するために行動や思考を制御する高
次の認知機能の総称であり、自立した社会生活を営むために必須の機能で
ある  (Miyake et  a l., 2000; Bell-McGinty et a l., 2002)。しかし、この機能を主
に担う前頭前野は加齢による萎縮が大きい脳部位であり、実行機能はそれ
に伴い低下しやすい  (Raz et a l., 2006; Jurado et a l., 2007; Head et a l., 2008)。
したがって高齢者の QOL を高く保つために実行機能を維持することは極め
て重要である。  
近年では、ニューロイメージング技術を用いて長期的な運動介入による
脳の構造的・機能的変化が報告されており  (Colcombe et  a l., 2004; Voelcker -
Rehage et a l., 2011)、運動トレーニングによる実行機能向上には、脳のもつ
認知予備力が仲介する可能性が示唆されている。認知予備力とは、脳が萎縮
しても、残存する脳部位が代償して認知機能を維持する脳の働きであり、認
知機能低下を防ぐ脳の防御機構とも言える  (Stern, 2002)。このような代償的
な脳活動変化の代表に、前頭前野脳活動の半球有意性の減少が挙げられる  
(Cabeza, 2002)。これは、本来片側で担う機能が加齢により退行する結果、
反対半球の前頭葉が代償的に働くためにおこると考えられている  (片側優
位性の崩れ＝両側性 )。だとすると、運動介入で高齢者の実行機能が高まる
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背景には、こうした可塑的変化が存在する可能性があるが、運動が前頭前野
代償機能に与える効果に関しては未だ明らかではない。  
運動が前頭前野の代償機能に与える効果を見る際、長期の運動トレーニ
ングでは、それに付随して変化する睡眠―覚醒リズムや食生活の変化が認
知機能に影響を与えている可能性がある。したがって、運動そのものがどの
ような脳内機構を介して実行機能を向上させるのか明らかにするためには、
一過性の運動効果をまず検討する必要がある。Yanagisawa ら  (2010) は、一
過性の中強度運動が若齢成人の実行機能に与える効果の脳内機構を、スト
ループ課題と前頭前野の詳細な活動を評価可能な機能的近赤外線分光法  
(functional near infrared spectroscopy,  fNIRS) を用いて検討した。そして、 10
分間の中強度有酸素運動により、ストループ課題中の左前頭前野背外側部  
(dorsolateral prefrontal cor tex, DLPFC) の活動が高まり、課題成績が向上する
ことを明らかにしている。高齢者においても、この実験プロトコルを応用す
ることで、一過性の運動効果を検証することが可能である。  
ストループ課題は、その言語処理を担うプロセスから左半球の前頭前野
が優位に活動するが、中高齢期から右前頭前野の活動が高まることが報告
されている  (Langenecker et  a l., 2004; Zysset  et a l., 2007; Mathis et a l., 2009)。
したがって、一過性、および長期の中強度有酸素運動が高齢者のストループ
課題成績を高める際、前頭前野代償機能としての右前頭前野が関与する可
能性がある。一方、運動トレーニングは、前頭前野の構造変化を引き起こす
ことや、優位半球の前頭前野の機能を高めることが報告されていることか
ら  (Colcombe et  a l.,  2004; Voelcker -Rehage et al.,  2011；Weinstein et a l., 2012)、
代償機能の必要としない脳活動へと変化することも考えられる。  
以上のことから、本研究では中強度の有酸素運動が健常高齢者の実行機
能に与える効果の脳内機構に関して、前頭前野代償機能の関与を明らかに
することを目的とした。本研究は、実行機能を高める運動処方確立への一助
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となるとともに、高齢期において運動により実行機能が高まる際の前頭前
野の機能的変化に関して洞察を深めることができる点で意義深いと考えら
れる。  
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第Ⅱ章  先行研究  
 
１．前頭前野の構造と機能  
１－１．前頭前野の構造   
 前頭前野は、大脳新皮質の一部である前頭葉の、運動野と運動前野を除い
た脳領域であり、前頭葉の前半分を占める。前頭前野は霊長類において顕著
な発達を遂げており、ヒトにおいては全皮質の 29%を占めると言われる  (福
居  顯二 , 2006)。このことから、前頭前野が高度な認知活動を営む部位であ
り、ヒトをヒトたらしめる脳部位だと長年考えられてきた。今まだ前頭前野
の役割については謎が多いが、多くの損傷研究および脳機能イメージング
研究により、この仮説は実証されてきている。  
前頭前野は、大きく分けて感情を司る内側部・底面部と、認知制御に関わ
る外側部に区分できる  (Goldman-Rakic,  1996; Miller,  1999)。前頭前野の外側
部は、大脳新皮質を組織構造で区分分けしたブロードマンの脳地図を基に、 
背外側部  (DLPFC)、腹外側部  (Ventrolateral prefrontal cortex, VLPFC )、そし
て前頭前野の前方に位置する前頭極  (frontopolar area, FPA) に構造的に分
けることができ、それぞれが異なる認知処理を担うことが報告されている  
(Petr ides, 2005; Gilbert et  a l., 2008)。   
 
１－２．前頭前野が担う実行機能  
前頭前野の外側部が担う認知機能は実行機能と呼ばれている。実行機能と
は、低次の認知処理を統合、管理し、目標に向けて注意や行動を制御する高
次の認知機能と一般的に定義される  (Alvarez et  a l.,  2006)。実行機能は単一
の機能ではなく、いくつかの機能により支えられている。実行機能を構成す
る認知処理に関しては諸説存在するが、なかでも  Miyake ら  (2000) は、実
行機能を１ ) 抑制機能  (inhibit ion)、２ ) 課題の切り替え  (shift ing)、３ ) 情
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報の亢進  (updating) の３要素から成ることを報告し、多くの研究で実行機
能のモデルとなっている。  
実行機能を評価する課題は、前頭葉機能を検査する方法として様々なも
のが開発されている。複合的な実行機能を見る課題では、Wisconsin card 
sorting 課題  (WCST)、抑制機能を見るものではフランカー、 go-no-go、  ス
トループ課題、シフティング能力を見るものでは、Trail making テスト、ワ
ーキングメモリ能力を見る課題として、言語・空間性ワーキングメモリ課題
などが挙げられる  (Alvarez et a l., 2006)。  
それぞれの実行機能処理を担う脳部位は、前頭前野外側部の各部位で異
なることが報告されている。脳機能イメージング技術が発展する以前は、あ
る脳部位を損傷した患者に対して行われる神経心理学的検査によって、そ
の脳部位が担う役割を検証していた  (Vendrell et a l., 1995)。現在は、健常者
に対して課題を行なっている時の脳活動を脳機能イメージング装置により
測定することで、課題遂行に必要な認知機能を担う脳部位が推定できるよ
うになっている。DLPFC は、トップダウン制御に必要であり、選択的注意
やワーキングメモリを担うことが報告されている  (MacDonald  3rd et a l .  
2000)。また、VLPFC は主に抑制機能を担うことが報告されている  (Nee et  
al.  2007)。FPA に関しては、近年になってその役割がわかってきた脳部位で
あり、主にデュアルタスクや、意思決定に関わるとされる  (Koechlin et a l .  
2007; Tsujimoto et a l., 2011)。  
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Figure 1 Structure of lateral prefrontal cortex .  
(Gilber t ら  (2008) より引用改訂 ) 
DLPFC; dorsolateral prefrontal cortex,  VLPFC; ventrolateral prefrontal cortex,  FPA;  
frontpolar area  
 
 
 
２ . 加齢と前頭前野機能  
加齢は、筋、心肺機能の低下に伴い運動能力の低下を引き起こすとともに、
脳においても構造、生理的変化を起こし、認知機能は低下する。なかでも、
実行機能は特に加齢により低下しやすい。これは、実行機能を主に担う前頭
前野が、正常加齢により障害を受けやすいことが関連している  (fronta l 
hypothesis) (Cabeza et a l., 2012)。しかし、加齢による実行機能の低下には大
きな個人差がある。この個人差を説明する脳内機構として、代償機能という
概念が近年注目されている。ここでは、加齢による実行機能低下と、その個
人差を規定する脳内機構について説明する。  
 
Anterior Posterior 
DLPFC 
 (DLPFC)  
VLPFC 
FPA  
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２－１ . 加齢による実行機能の低下のメカニズム  
加齢は、様々な実行機能処理過程に影響を与え、抑制機能、デュアルタス
ク、ワーキングメモリなど、実行機能処理の全てにおいて、健常加齢による
低下が確認されている  (Hasher et  a l., 1988; Park et  a l., 2002)。  
加齢による実行機能下の背景の１つに、実行機能を司る前頭前野の構造
変化が挙げられる。死後脳やニューロイメージング技術を用いた生体内で
の研究により、脳は加齢により萎縮し、中でも前頭前野は他の脳部位に比べ
て萎縮が大きく、その中でも外側部の萎縮が強く起こることが明らかとな
っている  (Raz et a l., 1997; Head et a l., 2008)。  
 ニューロンの神経線維の集合である白質に関しても、前頭前野は加齢に
よる萎縮が大きい部位であることが報告されている。近年では、体積の測定
だけではなく拡散テンソル法を用いた白質の統合性も加齢による白質低下
の指標として測定されており、前頭前野の白質線維統合性が加齢により低
下することが実効機能低下のメカニズムの 1 つであることが報告されてい
る  (Madden et a l., 2009; Ziegler et a l., 2010)。  
 このような脳の構造的変化の背景には、神経の可塑性やシナプス可塑性
に関与する脳由来神経栄養因子  (Brain der ived neurotrophic factor, BDNF ) や、
神経伝達物質であるドーパミン、ノルアドレナリン、セロトニンの作動性神
経や受容体の低下などがあると考えられる  (Arnsten, 1998; Mattson et a l.,  
2004)。  
 
２－２ . 加齢による脳活動の変化―代償機能について  
以上のように、加齢により実行機能は低下し、それには前頭前野の構造
的・生理的な変化が関与する。しかし、このような加齢性変化には大きな個
人差があり、老いても高い認知機能を維持している高齢者は多い。この個人
差の背景を考えるうえで、高い認知機能を維持している高齢者は脳の萎縮
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が少ない可能性は想像に難くないが、興味深いことに、萎縮が進んでいるに
も関わらず高い認知機能を有する場合がある。この現象のメカニズムに関
しては未だ未解明な点が多いが、現象を説明する概念として、“認知予備力
（Cognitive reservce）”仮説が提唱されている  (Stern, 2002)。これは、高齢
期になっても実行機能を高く保つためには、構造上の低下が起きたとして
も、その認知処理をおこなっていた脳部位の残存神経を効率に働かせたり、
その認知処理では使われていなかった他の脳部位を動員し元々その認知機
能を担っていた脳部位の機能低下を補う、”代償機能“を働かせることが重
要であることを示している。つまり、脳は認知機能の低下を抑えるためにそ
のネットワークを再構築する、高い可塑性をもった臓器であるといえる。  
ここ十数年の脳機能イメージング研究では、この認知予備力としての代
償機能の存在を支持する結果を報告している。fMRI や PET などの脳機能イ
メージング技術の発達により、加齢による認知機能低下の背景にある脳活
動の変化を捉えることが可能になると、高齢者と若齢成人で同じ課題を行
なう時、高齢者は、若齢成人に比べて課題中の脳活動が大きいことや、若齢
成人では使われない脳部位が動員されるという興味深い知見が多く報告さ
れはじめた  (Reuter-Lorenz et  a l.,  2000a; Cabeza,  2002; Langenecker  et  a l. ,  
2004; Colcombe et a l. , 2005)。そして、その新たに活動が見られる部位のほと
んどは前頭前野である  (Park et a l., 2009)。このように加齢による前頭前野
の活動が増加するメカニズムとして、ある認知課題を行う時、本来課題遂行
を担う脳部位の機能が低下している高齢者は、課題を遂行するために別の
部位、それも解剖学・機能的につながっている脳部位を代償的に動員させて
課題を遂行しているということが考えられる  (Stern, 2009)。  
 加齢による脳活動変化の最も代表的なパターンが半球優位の脳活動から
両側性への脳活動への変化である  (Cabeza,  2002)。基本的に、課題をおこな
う際、脳では左半球か右半球、どちらの半球が優位に活動する。例えば空間
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系の課題をおこなう時は右脳、言語系の課題をおこなう時は左脳が優位に
活動する。しかし、加齢により、非優位半球の活動が高まることで、どちら
かの半球優位な活動は減少する。これは、言語・空間ワーキングメモリ課題
や  (Reuter-Lorenz et a l., 2000a)、語流暢性課題  (Kahlaoui et a l., 2012)、エピ
ソード記憶課題  (Cabeza, 2002)、抑制課題  (Nielson et a l., 2002) など、様々
な課題で報告されている。このような半球優位性の減少は、 HAROLD 
(Hemiepheric asymmetry reduction in older adults)  と呼ばれている  (Cabeza et  
al.,2002)。  
 この加齢による過活動と課題成績の関係は複雑である。横断的研究では、
正の関係  (過活動が高い人ほど、課題成績が高い ) を示す報告もあれば  
(Cabeza, 2002)、負の関係  (過活動が高い人ほど認知課題成績が低い ) を示す
報告もある  (Nielson et  a l.,  2002; Colcombe et  a l.,  2005; Persson et  a l.,  2006)。
負の関係を示す報告に関しては、これまで dedifferentiation 仮説が提唱され
てきた  (Li et a l., 2001)。これは、加齢による過活動は半球間や皮質間の抑
制が外れたため、課題に関連しない脳部位が活動する現象であり、認知機能
の低下をもたらすという主張である。しかし、現在では負の関係を示す場合
にも、機能が代償しているという見解がなされている。その理由として、
Cabeza ら  (2012) は attempted compensation 仮説を提唱している。これは、
代償的な脳活動は、脳の構造・生理的退行が大きく代償機能を必要とする
人ほど強く起こるが、代償的に働く能部位はもともとその機能を担ってい
た脳部位よりも課題遂行の効率は低いために、認知課題成績は低下すると
いう考えである。これを裏付けるように、脳の構造的な萎縮が起こってい
る高齢者ほど、過活動が起こっており、さらに課題成績も低いことが報告
されている  (Persson et  a l., 2006; Daselaar et  al., 2013)。しかし、加齢による
脳の損傷レベルがある閾値を超えると、代償機能も働かなくなってくる。
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その範囲の高齢者を対象とすると、代償的な脳活動が高い高齢者ほど、実
行機能が高いという正の相関関係になる。  
  
３．運動が前頭前野の構造、機能に与える効果  
以上に述べたように、加齢による実行機能の低下を防ぐためには、元々の実
行機能を担う脳部位の構造・機能を保つだけではなく、構造上の低下が起き
ても、その他の前頭前野の部位が代償的に働くことが重要である。では、
どのような環境、生活要因がこのような脳機能の維持に関与するのか。こ
れまでの研究で、運動、特に有酸素運動が重要な生活要因であることがわ
かってきた。  
多くの疫学研究により、生涯を通して有酸素能力や・身体活動レベルを
高く保つことが、加齢による脳の退行を抑制し、認知症になるリスクを軽
減させることが明らかになっている。Barnes ら  (2003) は、 55 歳以上の健
常高齢者を対象に、ベースラインの体力が 6 年後の認知機能にどのような
影響を及ぼすかを縦断的に調査し、ベースラインの V
．
O2peak が低かったも
のほど、６年後の MMSE の低下が大きく、V
．
O2peak が低い群は、実行機能
を含む全体的な認知機能が低下することを明らかにしている。 Erickson ら  
(2010) は、 65 歳の時点で、一週間のうちに約 10km 以上歩いている群は、
10km 以下の群に比べ、９年後の調査で前頭前野の灰白質の量が大きく、認
知症になるリスクが半分であることを報告している。  
高齢期における運動トレーニングと認知機能の関係に関しては、1999 年、
Science に６週間の有酸素運動トレーニングが高齢者の実行機能を高めたこ
とが報告され  (Kramer et a l., 1999)、運動と実行機能の関係について注目が
集まり始めた。その後も、有酸素運動トレーニングが実行機能に与える効果
は高齢者において多くのエビデンスが積み重なっている  (Colcombe et a l. ,  
2004; Smiley-Oyen et  a l., 2008; Predovan et a l ., 2012)。運動が認知機能に与え
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る効果をメタ分析した研究では、様々な認知機能の中でも実行機能に対し
て最も運動の効果が高いことが報告されている  (Colcombe et  a l., 2003)。  
運動が実行機能に与える効果の脳内メカニズムを明らかにすることを目
的に、前頭前野の構造や機能的変化に着目した MRI・ fMRI 研究も近年おこ
なわれ始めている。構造的変化に関しては、横断的研究および介入研究から、
灰白質、白質どちらの体積も増加させることが報告されている。Colcombe
ら  (2006) は、健常高齢者に対して６ヶ月間有酸素運動をおこなわせると、
前頭前野の灰白質、白質の体積が増大することを報告している。横断研究で
は、健常高齢者の中で V
．
O2peak が高い高齢者ほど、内側側頭葉、頭頂葉前
側、下前頭回の体積が大きいことが報告されている。さらに、Weinstein ら  
(2012) は、V
．
O2peak の高い高齢者においてストループ課題成績が高い要因
として両側の DLPFC の体積が関与することを明らかにしている。  
前頭前野の脳活動に運動が与える効果に関しても、近年いくつかの研究
が報告されている。横断的研究では、Colcombe ら  (2004) と Voelcker-Rehage
ら  (2010) は、健常な高齢者を対象に V
．
O2peak とフランカー課題の成績、フ
ランカー課題時の脳活動との関係について fMRI を用いて調査しており、有
酸素能力の高低で２つの群に分けた際、V
．
O2peak が高い群は、低い群に比べ
てフランカー課題の成績が高く、フランカー課題遂行に重要な抑制機能を
司る右前頭前野の下前頭回や頭頂葉などの脳領域の活動が大きかったこと
を報告している。さらに、Prakash ら  (2011) は、V
．
O2peak と Stroop 課題時
の脳活動の関係性を評価し、 V
．
O2peak が高いほど、ストループ課題時の
Incongruent 試行の反応時間が速く、両側の前頭前野の活動が高いことを報
告している。運動の介入効果を見た研究では、Colcombe ら  (2004) は同論文
で、６ヶ月間の運動介入をおこなっており、有酸素運動を行なった群は、ス
トレッチのみをおこなった群に比べて高齢者のフランカー課題成績が高ま
り、フランカー課題の処理に重要な右下前頭回や頭頂葉の活動増加が課題
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中に高まっていることを報告している。一方、Voelcker-Rehage ら  (2011) は、
12 ヶ月間の有酸素運動トレーニングで、フランカー課題の成績が高まるが、
前頭前野の活動は低下したことを報告している。彼らは、脳活動が小さくな
った理由として、効率的な脳活動ができるようになったことから、より小さ
い脳活動で課題を遂行することができた可能性を考察している。  
以上のように、運動による実行機能向上のメカニズムに関してはいくつ
かの報告がなされているが、前頭前野の代償機能が運動によりどのように
変化していくのかに関しては未だ不明である。運動による実行機能向上の
メカニズムとして前頭前野代償機能の関与を明らかにすることは、高齢期
における生活習慣の変化が脳にどのような可塑的変化をもたらすのかとい
う、認知神経心理学領域において議論の的となっている疑問に対して洞察
を深めることができると考える  (Park et  a l. , 2009)。  
 
４． fNIRS を用いた一過性運動が実行機能に与える影響の脳内機構検討モ
デルの作成  
４－１．一過性運動と実行機能  
長期的な運動効果を見る前に、一過性の運動が実行機能に与える影響を
脳活動から検討することは、純粋な運動の効果を見ることや、介入研究に
つながる重要な知見を得るために重要である。これまで、いくつかの研究
が一過性の中強度運動が認知機能を高めることを報告しているが、その背
景にある脳機能の評価には脳波  (electro encephalography, EEG) しか用いら
れていなかった  (Hillman et a l., 2003; Kamijo et  a l.,  2007)。EEG は、課題遂
行時に脳で発生する事象関連電位である P３の成分の振幅  (amplitude) や
潜時  (latency) を評価することで、脳内の情報処理速度や、認知機能の配
分などを測定することができる。この方法を用いて、中強度運動後にフラ
ンカー課題の Incongruent 試行で振幅が増大することや、潜時が短縮するこ
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とが明らかになっている  (Hillman et a l., 2003; Kamijo et  a l.,  2009)。しかし、
EEG は時間分解能に優れている半面、空間分解能が低く、どの脳部位の活
動が運動により変化しているのかがわからないという問題があった。そこ
で、近年開発された脳機能イメージング装置である fNIRS に着目した。  
 
４－２． fNIRS の原理  
ヒトの神経活動を繰り返し測定するためには、非侵襲的に行わなければ
ならない。非侵襲的な脳機能イメージング法の代表といえるものは fMRI で
あるが、近年は、測定方法の簡便さと実用性から、fNIRS による近赤外光を
用いた脳活動測定に注目が集まっている。  
fNIRS は、神経血管カップリングという生体現象を応用し、毛細血管内の
ヘモグロビン濃度変化から神経活動を間接的に評価する。神経血管カップ
リングとは、神経活動時の酸素代謝およびグルコース代謝の亢進に伴い、活
動部位の脳血管が拡張し局所的に脳血流が上昇する機構である  (Roy et a l.,  
1890)。神経活動による脳組織の酸素消費が５%増加する際、脳血流は 50%
も増加することが報告されている  (Fox et  a l.,  1986)。すなわち、神経活動時
には、脳組織は必要以上の酸素が神経活動部位に送り込まれる。このため、
毛細血管から静脈側の血管内では酸素化ヘモグロビン  (oxy-hemoglobin,  
oxy-Hb) が増加し、脱酸素化ヘモグロビン  (deoxy-hemoglobin,  deoxy-Hb) は
Washout されて低下する。fNIRS は、この、oxy-Hb と deoxy-Hb の濃度変化、
さらに両者の和である総ヘモグロビン  (total-hemoglobin, total-Hb) を測定
し、局所脳血流動態を推定する  (Maki et a l., 1995)。  
fNIRS は、近赤外光を用いてこの血中ヘモグロビン濃度変化を測定する。
まず、頭皮上に近赤外線光を照射する走光プローブと受光プローブを設置
する。送光プローブから異なる波長の近赤外線を頭蓋内に投射し、皮膚や頭
蓋骨を浸透して体内に入り、バナナ状のアーチを描いてプローブから２―
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５㎝の距離まで達する間に身体の組織に反射、吸収される。脳で吸収されな
かった光の断片は再び頭皮の表面まで戻り受光プローブによって検出され
る。 fNIRS は、照射された光量と受光プローブで検知された光量の差から、
oxy-Hb、 deoxy-Hb、  total-Hb を測定する。これは、ヘモグロビンが近赤外
光を吸収する性質を利用している。推定式は、モディファイド・ランベルト・
ベールの法則  (modified Lambert -Beer  Law) に基づく  (Delpy et a l., 1988)。
fNIRS は近赤外線光が透過する組織中に存在するすべての血管内のヘモグ
ロビン酸素化状態を計測しているが、主に毛細血管内のヘモグロビン酸素
化状態を計測している  (Rasmussen et a l., 2007)。したがって、チャンネルご
との oxy-Hb 濃度の増加を神経活動の間接的な指標として用いる研究が主流
である。このような送光プローブと受光プローブを重ね、近赤外線に周波数
変調をかけ、多点で連続的に照射することで、大脳皮質の活性状態を広領域
で同時に把握することができる。  
fNIRS は非侵襲的であるとともに測定時の体位に制約がほとんど無いこ
とから、被験者へのストレスが少なく、認知機能に影響を与える環境要因
を最小限に抑えることができる。また、繰り返しの測定も可能であるとい
う利点がある。  
 fNIRS は頭皮上から測定しているため脳内の構造情報は得られておらず、
測定したチャンネルの場所が脳のどの部位を測定しているのかがわからな
いという問題点があった。この問題点に関しては確率的レジストレーショ
ン法  (Okamoto et a l., 2004) や仮想レジストレーション法  (Tsuzuki et  a l. ,  
2007, 2014) を用いて、頭表と脳表を対応付けることで解決できる。推定精
度はおよそ１ cm 以内であることから、脳の機能単位である脳回レベルでの
解析が可能となる。  
 また、 fNIRS を用いて、認知課題中の脳活動が加齢により両側性に変化す
ることは確認されており、前頭前野において代償機能の変化を見るのに有
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用なニューロイメージングツールであると考えられる  (Tsujii et a l., 2010; 
Heinzel et a l., 2012; Pu et a l.,  2014) .  
 
  Figure 2 pr incipal of fnirs.  
 
 以上のことから、 fNIRS を用いることで運動前後に認知課題時の脳活動
を簡便に測定できると思われるが、運動実験で fNIRS による局所脳血流量
を測定する際にはある問題を解決する必要がある。それは、近赤外線は頭
皮や頭蓋骨を通過するため、運動によって増加する皮膚血流  (skin blood 
flow, SBF) および中大脳動脈血流  (middle cerebral artery velocity  mean,  MCA 
Vme an) など、神経活動を反映する血流変化以外の血流の影響を受けてしま
うことや、心拍数  (Heart rate, HR) の増加によるノイズが入ってしまう点
である  (Takahashi et  a l., 2011)。したがって、運動後一定期間安静状態を保
ち、各種パラメーターが安定してから認知課題をおこなう必要がある  
(Yanagisawa et a l., 2010) 。  
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４－３． fNIRS とストループ課題  
fNIRS は比較的新しい脳機能イメージング技術であるため、 fNIRS を用
いて実行機能課題中の脳活動を評価する際、妥当性・信頼性を担保するた
めにどの認知課題をおこなうのかは重要である。その条件としては、１ ) 
前頭葉機能検査として古くから用いられており、２ ) fMRI を用いて課題特
異的に働く脳部位が明らかになっており、３ ) fNIRS によってもその脳部位
の活動が課題中に確認できていることが挙げられる。 fNIRS による測定で
用いられる認知課題のデザインには、課題が連続して表示されるブロック
デザインと、一つ一つの課題の間隔を空けて、それぞれの課題に対する血
流応答を見る事象関連デザインに分けることができる。筆者の研究室では、
上記の条件を満たす認知課題として、実行機能の中でも抑制機能を評価す
るテストの代表であるストループ課題の改良版、 Color word Stroop task  
(CWST) の事象関連デザインを用いている  (Zysset et a l., 2001a)。CWST は
パソコンの上段と下段に単語が分かれており、上段の色単語・記号の色と
下段の色単語の意味の一致・不一致を判断する。Neutral 試行は上段がただ
の記号になっており、 Incongruent 試行は上段の単語が色と意味が異なる色
単語になっている  (Figure 3)。ヒトは文字を見た際に、その意味に対して
自動的に反応してしまうことから、 Incongruent 試行では  意味に対して自
動的に起こる処理を抑制して、色に対して反応しなければならない。これ
は実行機能の一つ、抑制機能を働かせることが必要となる。したがって、
認知的葛藤を処理するために Incongruent 試行の反応時間やエラー率は
Neutral 試行に比べて大きくなる。さらに、 fNIRS による血流反応も、抑制
機能を司る脳領域では Neutral 試行に比べて大きくなる。この Incongruent
試行と Neutral 試行の差分をストループ干渉と呼び、純粋な実行機能を反映
する指標となる。ストループ干渉によって活動が見られる脳部位は fMRI
や fNIRS によって検討されており、主に前帯状回  (anter ior cingulate cortex ,  
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ACC) がエラーのモニタリングに、左 DLPFC がトップダウン制御に関わっ
ているとされている  (MacDonald et a l., 2000) 。ストループ課題は言語を用
いることから、言語野のある左前頭前野が右半球に比べて優位に活動する
ことが損傷研究やメタ分析で明らかになっている  (Perret, 1974; Derrfuss et  
al., 2005; Nee et a l., 2007)。 fNIRS はその照射距離のため、ACC などの前頭
前野内側部の活動を測定できないが、外側部の活動は測定できる。実際に
fNIRS を用いてストループ干渉による DLPFC の脳活動も確認されている  
(Schroeter et a l., 2002; Yanagisawa et a l., 2010)。  
 
 
Figure 3 Color word Stroop task presentation .  
Examples of single tr ia ls for  the neutral and incongruent conditions of the color-word 
matching Stroop task are depicted.  Stimuli were presented in Japanese.  The English 
translations are indicated in parentheses.  
 
４－４．一過性の中強度運動が若齢成人の実行機能を高める脳内機構  
筆者の研究室では若齢成人を対象に、10 分間という短時間の中強度運動  
(50%V
．
o2peak) がストループ課題の成績に与える影響の脳内機構を fNIRS
を用いて検討した。 10 分間の中強度運動によって増加する SBF や MCA 
Vme an、HR は運動終了 15 分以内には収まることを確認し、運動前と運動終
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了 15 分後に課題をおこなった。その結果、運動前はストループ干渉による
活動が左の前頭前野を中心に見られ、その中でも運動後の課題中では左
DLPFC の活動が高まり、ストループ干渉による反応時間が短縮した  
(Yanagisawa et a l., 2010)。この結果から、若齢成人において、一過性の中強
度運動が実行機能を高める脳内機構として左 DLPFC の活動が運動後に高ま
っていることが明らかとなった。  
このプロトコルを高齢者に応用することで、一過性の運動が高齢者の実
行機能に与える効果に関して前頭前野代償機能の関与を明らかにできると
ともに、運動トレーニングが実行機能に与える脳内機構を明らかにできる
と考える。  
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第Ⅲ章  研究目的および課題  
 
研究目的  
 運動が健常高齢者の実行機能に与える効果の脳内機構に関して、前頭前
野代償機能の関与を明らかにする。  
 
研究課題  
 本研究の目的を達成するため、以下の研究課題を設定した。  
 
[研究課題１ ] 一過性の中強度運動が高齢者の実行機能に与える効果の脳内
機構解明  
 
研究課題１－１．高齢者における中強度運動により増加する前額部皮膚血
流と中大脳動脈血流速度の増加と回復過程の検討  
 一過性の中強度運動後に fNIRS を用いて認知課題中の脳活動を測定する
際、fNIRS のデータに影響を与える皮膚血流と中大脳動脈血流速度が安静に
戻ってから認知課題をおこなう必要がある。したがって、本研究課題では、
一過性の中強度運動で高まる高齢者の皮膚血流と中大脳動脈血流速度が安
静レベルに落ち着く時間を明らかにする。  
 
研究課題１－２．一過性の中強度運動が高齢者の実行機能を高める脳内機
構に前頭前野代償機能は関与するか  
 研究課題１－１で明らかにした、中強度運動による皮膚血流と中大脳動
脈血流速度の増加が安静レベルまで落ち着く時間を考慮し、一過性の中強
度運動が健常高齢者の実行機能に与える効果の脳内機構に関して、前頭前
野代償機構の関与を明らかにする。  
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[研究課題２ ] 高齢者における有酸素能力と前頭前野代償機能の関係  
 有酸素能力の高い高齢者は実行機能が高いことが報告されているが、そ
の脳内機構は不明な点が多い。本研究課題では、健常高齢者の有酸素能力と
実行機能をつなぐ脳の働きとして、前頭前野代償機能の関与を明らかにす
る。  
 
[研究課題３ ]中強度の有酸素運動トレーニングが高齢者の前頭前野代償機
能に与える影響  
 高齢期における中・長期の有酸素運動は実行機能を高めることが報告さ
れている。しかし、その脳内機構に関しては未だ不明な点が多い。本研究課
題では、中強度の有酸素運動介入が健常高齢者の実行機能に与える効果の
脳内機構に関して、前頭前野代償機能の関与を明らかにする。  
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第Ⅳ章  高齢者における中強度運動により増加する前額部皮膚血流量と中
大脳動脈血流速度の増加と回復過程  (研究課題１－１ )  
 
１．  目的  
 一過性の中強度運動は実行機能を高めることが報告されているが、その
詳細な脳内機構は近年まで明らかではなかった。その要因として、運動後に
実行機能課題をする際に、課題中の詳細な脳活動を測定できる装置がなく、
実験プロトコルが確立されていなかったことがある。この問題を解決する
ために、光を用いた新しい脳機能イメージング装置である fNIRS を用いた
実験プロトコルを筆者の研究室は確立した。この fNIRS は、前額部にプロ
ーブを設置し、頭蓋内に近赤外線を照射して跳ね返ってきた光の濃度変化
から局所的な血流変化を測定し、神経活動の指標とするものである。着脱が
簡便であることから、運動後すぐに実行機能課題を行う際の脳活動を測定
することができ、閉鎖環境に入ることなく身体的自由度を保ったまま、スト
レスなく測定することができる。一方、fNIRS は頭皮から光を投射するため、
前額部の SBF や前頭部に流れる MCA Vme an の影響を強く受けやすい  
(Takahashi et a l., 2011; Kir ilina et a l., 2012)。運動中は両パラメータともに増
加するため、運動後、SBF や MCA Vme an が安静時まで戻るタイミングで課題
を行う必要がある。Yanagisawa ら  (2010) は、若齢成人において 10 分間の
中強度運動による SBF、MCA Vme an の変化を測定し、運動終了後 15 分以内
に安静時レベルまで値が戻ったことから、運動終了 15 分後に認知課題を行
なうことで、一過性の運動で高まる認知課題時の脳活動測定ができるプロ
トコルを作成した。しかし、高齢者では運動による MCA Vme an や SBF の増
加の仕方は若齢成人と異なる可能性があることから、高齢者において一過
性運動が実行機能に与える効果の脳内機構を明らかにするためには、まず
若齢成人と同様のプロトコルで、fNIRS に影響を与える生理データが安静レ
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ベルまで戻る時間を検証する必要がある。  
 
２．  方法  
２－１．被験者  
つくば市在住の高齢者 11 名  (女性２名 ) が実験に参加した。すべての被
験者は右利きであり、日本語を母国語としている。中枢神経系の疾患にか
かっておらず、視覚・色覚が正常であり、認知症やうつ病の兆候がなかっ
た。予め被験者には研究の目的、方法、予想されうる危険性を書面にて十
分説明した上で参加の同意を得た。実験はすべて筑波大学体育科倫理委員
会規定に基づいて実施した。  
 
Table １  subjects’ characterist ics  (Ex.1-1) 
n=11 (female:2)  Mean   SD  
Age (years)  69.8 ± 3.6 
Height (cm)  163.8 ± 9.4 
Weight (kg)  58.8 ± 4.5 
BMI 22．2 ±  3.7 
VT (ml/min/kg)  14.6 ± 3.3 
Work road at VT (w) 46.5 ± 16.1 
Heart rate at VT (bpm)  108.1 ± 12.4 
RPE at VT 12．5 ± 1 
 
２－２．実験プロトコル  
各被験者は、事前にサイクル型エルゴメータ  (ストレングスエルゴ 240,  
三菱電機、 Japan) を用いて漸増運動負荷試験をおこなった。運動中は呼気
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ガスを採取し、中強度運動の指標として換気性作業閾値  (Ventilatoroy 
threshold, VT) を測定し、VT 出現時の運動強度  (W) を求めた。  
被験者は日を空けて再度来室し、10 分間の VT 強度運動後に SBF、 MCA 
Vme an が安静レベルに戻る時間を検証した。被験者の頭部には、MCA Vme a n を
測るための超音波ドップラープローブ、 SBF を測るためのレーザードップ
ラー血流計を装着した。実験は、２分間の安静後、VT 強度のペダリング運
動を 10 分間行わせ、運動終了後は 20 分間安静にさせた。ペダリング運動
は毎分 60 回転のペースで行わせた。  
 
 
 
 
 
Figure 4 Experimental design (Ex.1-1).  
 
Figure 5 Measurements of MCA Vme an  and SBF during exercise.  
Physiological parameters were measured while subjects performed exercise using 
a recumbent type cycle ergometer.  
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２－３．運動負荷試験  
運動負荷試験は、サイクル型エルゴメータによるペダリング運動を座位
姿勢でおこなった。運動時のペダルの高さおよびペダルまでの距離は、被
験者が最も漕ぎやすいように調整した。運動中は不整脈を察知するために
心電図を測定した。また無線式スポーツ心拍計  (POLAR HEART RATE 
MONITOR, POLAR ELECTRO, Finland) により心拍数  (Heart rate, HR) と自
覚的運動強度  (Rating of Perceived Exertion, RPE) を毎分測定した。さらに、
VT を算出するためにガス分析機  (AE-300S,  ミナト医科学 ,  Japan) により呼
気ガスを測定した。  
プロトコルは、ペダル回転数を 50 rpm に維持したまま、３分間の Warm-
up (５W) の後、６秒に１W ずつ負荷を漸増させていくランプ負荷法を用い
た。被験者が高齢者であることから、リスクを考えオールアウトまで運動は
おこなわず、RPE が 17 に達した時点で漸増負荷運動を終了した。その後、
徐々に負荷を落として２分間 Cool-down をおこなわせた。   
本実験は、VT が出現した時の負荷を運動の強度に設定した。運動負荷試
験で測定した V
．
O2 と V
．
CO2 の推移から、AT 解析ソフト  (ミナト医科学、
Japan) の V-slope 法  (Schneider et a l., 1993) を用いて最小二乗法より求めた
2 本の回帰直線が交わる点を VT とした  (Figure 6)。   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 25 
 
Figure 6 V-slope method. 
 
 
２－４．中大脳動脈血流速度  (MCA Vm ean)  
MCA Vme an  (mm/sec)の測定は、超音波ドップラー血流計  (WAKI1.  Atys 
medical,  France) を用いた。測定部位は超音波が減衰しにくい頭蓋骨部分か
らのルートを選び MCA Vme a n を測定した。MCA Vme a n の同定には、まず側頭
部頬骨弓の上縁に沿ってプローブを水平方向、垂直方向に動かして前窓、中
窓、後窓のいずれから強い信号が得られる部分を探した。そして、焦点深度
55-65mm にしてウイリス輸血管の終末部から外側の測定深度は約 45-60mm 
で、波形の高速成分が比較的強いものである。測定部位が決まった後、純正
のヘッドギアを用いて、MCA の測定位置がずれないようにヘッドギアを用
いて確実にプローブを頭部に固定した。データは AD 変換器  (PowerLab,  
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ADInstruments, Australia) によりデジタル変換しコンピュータに保存した。
１分間ごとの平均速度  (mm/sec) を MCA Vme an として算出した。  
  
２－５．皮膚血流量  (SBF)  
SBF の測定にはレーザードップラー血流計  (FLO-CI, OMEGAWAVE, 
Japan) を用いた。国際 10-20 法の Fpz の位置にファイバーの先端をドーナ
ツ状の両面テープで張り付けた。受信レーザー光の周波数変調から血流速
度  (velocity)、 光の強さから血液量  (mass) を測定し、血流速度と血流量の
積から算出された血流量  (flow) をデータとして求めた。データは MCA 
Vme an 同様、AD 変換器によりデジタル変換しコンピュータに保存した。得ら
れたデータは安静値を 100%とした増加率に換算し、 1 分間の平均値として
求めた。  
 
２－６．統計解析   
MCA Vme a n、SBF、HR ともに運動１分前、運動 10 分間、運動終了後 20 分
間の計 31 分とって、各値それぞれ 1 分毎に平均値を算出した。各値に対し
て時間を要因とした一元配置の分散分析を行い、post-hoc テストとして多重
比較検定として Dunnet を用いた。データはすべて平均値と標準誤差で示し
た。統計処理には SPSS for Windows (SPSS Inc., ver. 21.0) を用いて有意水準
は 5%とした。  
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３．  結果  
 
３－１．MCA Vm ean  
MCA Vme an は、安静時に比べて運動開始３分後に有意な増加が見られた。
しかし、運動開始６分以降は安静時に比べて有意差が見られなくなり、運動
終了後は３分で安静レベルに低下した。  
 
３－２．SBF  
SBF は、運動開始５分過ぎ徐々に増加し、運動開始８分～運動終了２分ま
で安静に比べて有意な増加が見られた。その後は安静時に比べて有意差は
なくなり、運動終了５分ほどで安静状態と同レベルになった。  
 
３－２．HR  
HR は、運動開始すぐに増加し、運動終了後１分まで安静時に比べて有意
に高い値を示した。運動終了後はすぐに低下し、運動終了後２分以降は安静
時と変わらない値となった。  
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Figure 7 The effect of 10min moderate exercise on MCA Vme an ,  SBF, and HR. 
Trends of the physiological parameters of exercise before, dur ing, and after an 
acute exercise bout. Inter -subject mean of physiological prameters at each t ime 
point are plotted. Error bars indicate standard deviation.  Time points with 
significant exercise effects compared to the signal intensit ies at the onset are 
indicated with aster isks (*p<0.005, Dunnet ’s test). MCA Vme an , middle cerebral 
artery mean blood velocity; SBF; skin blood flow; HR; heart rate.  Data ar e 
expressed as mean±S.D 
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４．  考察  
 本課題では、高齢者において、一過性中強度運動後におこなう認知課題
中の脳活動を fNIRS で測定するプロトコルを作成するために、10 分間の中
強度運動後、 fNIRS のデータに影響を与えるとされる MCA Vme an、SBF、HR
が安静時に戻る時間を検討した。その結果、全てのパラメータは運動終了
後 3 分以内には安静時の値と有意差はなくなった。このことから、若齢成
人同様、高齢者においても中強度運動後に 15 分時間を空ければ、課題遂行
時の局所脳血流動態を fNIRS で測定することが可能であると考えられる。  
 MCA Vme an は、運動開始後 4 分から 7 分で安静時よりも高まり、運動終
盤にかけて低下した。Yanagisawa ら  (2010) は、若齢成人で、 10 分間の
50%V
．
O2peak 運動で増加する MCA Vme an や SBF が安静時に戻る時間を検討
しており、MCA Vme an は安静時に比べて運動後 4 分でピークを迎えて、その
後は運動中も低下していくことを報告しており、同様の結果を示したと言
える。Fisher ら (2008) は、若齢成人と高齢者で、30%V
．
O2peak と 50％V
．
O2peak
の一定負荷運動による MCA Vme an の変化を比べており、高齢者は安静時の
MCA Vme a n は若者に比べて低いが、運動時の反応は変わらないことを示して
おり、今回の研究も運動時の反応は若齢成人と類似していたことから、運動
による MCA Vme an の変化と運動後の回復過程は、加齢の影響を受けないこ
とが考えられる。  
 SBF は、運動終盤で高まるが、運動終了後は速やかに低下した。この SBF
の変化パターンも、若齢成人  (Yanagisawa ら , 2010) と同様の結果である。
しかし、運動による体温上昇に対する SBF の増加は、高齢者で若齢成人よ
りも小さいことが報告されており  (Kenney,  2001)、Yanagisawa ら  (2010) は、
２倍程度 SBF が運動中に増加することを確認していたが、本研究では平均
して 1.5 倍の増加に留まっていたことから、皮膚血流の変動パターンは類似
するが、その変化の大きさは加齢により異なることが本研究の結果からも
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示唆できる。心拍数も運動後は速やかに低下して、５分以内には安静時の
10％以内に収まることが確認できたことから、高齢者においても、若齢成人
同様のプロトコルで、15 分間時間を空けることで運動前の測定と同じ条件
で fNIRS による認知課題に関連した脳活動の測定が可能であると示唆でき
る。  
 
５．要約  
 高齢者において、10 分間の中強度運動後、中大脳動脈血流速度と皮膚血
流量の回復過程を検討した結果、運動終了３分以内には全ての値は安静時
との有意差はなくなり、10 分以内には安静レベルと変わらない値に戻った。
この結果から、若齢成人同様、 10 分間の中強度運動後は、15 分経てば、認
知課題中の神経活動に伴う局所脳血流動態を、  fNIRS を用いて評価するこ
とが可能であることが明らかとなった。  
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第Ⅳ章  一過性の中強度運動が高齢者の実行機能を高める脳内機構に前頭
前野代償機能は関与するか  (研究課題１－２ )  
 
１．目的  
 筆者の研究室では、fNIRS を用いて若齢成人において一過性の中強度運動
が実行機能を高める詳細な脳内機構を探索する実験プロトコルを作成した  
(Yanagisawa et a l., 2010)。課題１―１では、高齢者に実験プロトコルを応用
するために、一過性中強度運動後の SBF、MCA Vme an の変化を測定し、運動
終了 15 分後には安静時に戻ることを確認した。したがって、若齢成人同様
のプロトコルで、一過性の中強度運動が実行機能に与える効果の脳内機構
を高齢者において検証することができる。  
 Yanagisawa ら  (2010) は、若齢成人において、一過性の中強度運動後にス
トループ干渉処理速度が高まる脳内機構に左 DLPFC の活動増加が関連する
ことを明らかにした。ストループ課題は左半球優位の課題であり、かつ
DLPFC は干渉処理に重要な役割を担う脳部位である  (MacDonald 3rd et a l. ,  
2000)。したがって、中強度運動は一過的に課題遂行に必要な脳部位の活動
を高めることで実行機能を高めたことが考えられる。  
高齢者においても、一過性の中強度運動は実行機能を高めることが報告
されていることから  (Kamijo et a l., 2009)、 10 分の中強度運動はストループ
干渉処理速度を高めることが予想されるが、その脳内機構は若齢成人とは
異なる可能性がある。加齢により、課題特異的な脳部位の機能低下を補うよ
うに、非優位半球の前頭前野の部位の活動が代償的に高まることが報告さ
れている  (Park et a l., 2009)。したがって、運動により高まる実行機能の脳内
機構として、代償的に働く脳部位が関与している可能性がある。以上のこと
から、研究課題１－２では、一過性の中強度運動が高齢者の実行機能を高め
る脳内機構として前頭前野代償機能の関与を明らかにすることを目的とす
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る。  
２．方法  
 
２－１．被験者  
 つくば市在住の高齢者 16 名  (女性３名 ) が実験に参加した。すべての被
験者は右利きであり、日本語を母国語としている。すべての被験者は中枢
神経系の疾患にかかっておらず、視覚・色覚が正常であり、認知症やうつ
病の兆候がなかった。予め被験者には研究の目的、方法、予想されうる危
険性を書面にて十分説明した上で参加の同意を得た。実験はすべて筑波大
学体育科倫理委員会規定に基づいて実施した。被験者の特性を Table ２に
示す。  
Table ２  Subject character istics (Ex.1-2).  
 
n=16 (female:3)  Mean   SD  
Age (years)  69.3 ± 3.5 
Height (cm)  164.1 ± 8.6 
Weight (kg)  60.8 ± 4.6 
BMI 22.7 ±  3 
Years of education (years)  13.4 ± 3.2 
MMSE 28.8 ± 1.6 
GDS 0.8 ± 1.6 
V
．
O2  at VT (ml/min/kg)  14.4 ± 3.1 
Work road at VT (w) 45.9 ± 13.6 
Heart rate at VT (bpm)  106.1 ± 11.2 
RPE at VT 12.5 ± 1 
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２－２．実験プロトコル  
全ての被験者は計２回、日を空けて運動実験と対照実験に参加した。被
験者は、実験の前日に十分な睡眠をとらせるとともに、過度な飲酒・激し
い運動は控えさせた。また、食事は実験の２時間前に完了させた。本実験
前には２回来室させ、ストループ課題の練習を３回、運動負荷試験、認知
症検査のためのミニメンタルステート検査  (mini mental state examination ,  
MMSE)、  鬱評価のための高齢者うつ評価尺度  (ger iatr ic depression scale,  
GDS)  (杉下  守弘  et a l., 2009) のアンケートをおこなった。  
 運動条件と対照条件の実験は、順序が結果に影響を与えないようにする
ため、被験者毎に実験順序を無作為に振り分けた。運動条件では、被験者
が実験室に入室後、体調チェックをおこない、 Pre ストループ課題をおこ
わせた。その後、被験者に漸増運動負荷試験で求めた VT 強度のペダリン
グ運動を 10 分間おこなわせた。運動には運動負荷試験で用いたサイクル型
エルゴメータ  (ストレングスエルゴ 240,  三菱電機 ,  Japan) を用いた。運動
中は無線式スポーツ心拍計  (POLAR HEART RATE MONITOR, POLAR 
ELECTRO, Finland) と心電図を装着させ、１分毎に HR と Borg 指標  (Borg,  
1970) を用いて RPE を測定するとともに、不整脈が起きないかを心電図で
チェックした。運動後は、SBF、  MCA V me an、HR を安静時と同等にするた
め、15 分空けて Post ストループ課題をおこなわせた。対照条件は、運動条
件とほぼ同じプロトコルだが、10 分間の運動をおこなわずにサイクル型エ
ルゴメータに座らせ、開眼で安静を維持させた  (Figure 8)。  
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Figure 8 Experimental design (Ex.1-2).   
A.  Procedures of exercise (EX) and control (CTL) conditions.  Cortical hemodynamics  
was monitored with functional near- infrared spectroscopy (fNIRS) while subjects  
performed the Stroop task.B.Stroop task.  C .Exercise with recumbent ergometer.   
 
２－３．認知症検査  (MMSE)、うつ病検査  (GDS)  
 MMSE は約 10 分で終わる簡便な口頭テストであり、場所の見当識、時間
の見当識、計算といった、様々な認知機能を検査する質問が 11 項目で構成
されている。合計 30 点満点であり、 23 点以下を認知症の傾向とみなし、
被験者から除外した。GDS は、高齢者を対象として作られたうつ検査テス
トであり、被験者に “はい ”か “いいえ ”の２択で答えさせる口頭テストであ
る。合計 15 問の簡便なテストであり。点数が高いほど抑うつ傾向が高い。
本実験では、点数６点以上をうつ症状ありとして、被験者から除外した。  
 
A 
B C 
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２－４．運動負荷試験  
運動負荷試験は、サイクル型エルゴメータ  (ストレングスエルゴ 240,三
菱電機 ,  Japan) によるランプ負荷法を用いた。実験の方法は研究課題１－
１と同様である。得られた呼気ガスのデータから、VT 時の強度を算出し、
本実験の中強度運動の強度に設定した。  
 
２－５．Color word Stroop task 
本研究では、ストループ課題を Zysset ら  (2001) が改良して作った  
Color-word Stroop task を実行機能テストとして用いた  (Figure 3)。本課題
は、パソコンのスクリーンの上段に記号もしくは色単語が、下段には色単
語がそれぞれ表示され、被験者は上段にある記号もしくは色単語の色が、
下段に表示される色単語の意味と一致しているかどうかを判断する。半分
の被験者は色と意味が一致している場合は、左手の人差し指でキーボード
の『C』を、不一致の場合は右手の人差し指で『N』のキーを押すこととし
た。もう半分の被験者は反対に『C』を不一致、『N』を一致の場合に押す
こととし、カウンターバランスをとった。  
CWST は、Neutral と  Incongruent の２つの課題で構成されている。どちら
の課題も、ディスプレイの下段には「あか」「あお」「みどり」「きいろ」の
４単語のいずれかが表示されるが、上段に表示される単語が課題で異なっ
ている。Neutral 試行では、ディスプレイの上段には「××××」という記号
が表示され、単純に記号の色だけを判断させる。 Incongruent 試行では、上
段には「あか」「あお」「みどり」「きいろ」の４単語のいずれかが、赤、青、
緑、黄の色で表示され、さらに単語の色と意味が一致しないようになってい
る。 Incongruent 試行では、単語の意味に惑わされるため、Neutral 試行より
も判断が難しくなっている。被験者が上段の単語から下段の単語へと順に
目で追った後に回答をおこなわせるために、下段の表示を上段の表示から
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350 ms 遅らせ、注意を上段から下段に移行させるように設定した。課題間
の時間設定は、次の課題までのタイミングを予測させぬよう９ ~12 秒の間
でランダムにした。上段の表示から２秒で画面は空白になり、「+」の形のフ
ィクセーションが試行間で表示される。回答は、課題が表示されている２秒
間だけ可能であり、それ以後は無反応とみなされる。また、一度きりしか回
答できず、修正はできない。課題は 60 問あり、２つの課題が 30 問ずつラン
ダムに出題される  (Figure 9)。課題表示は 17 インチ画面のノート型パソコ
ンを用いて、被験者が一番画面を見やすい距離でおこなわせた。被験者が画
面以外に気をとられないように、周囲を黒い布で覆った。各課題の反応時間
及び正誤数は  パソコン内にデジタル保存された。  
Figure 9 Stroop task procedure.  
 
２－６． fNIRS 
 ストループ課題時の脳活動測定には、多チャンネル式近赤外線分光法装
置：光トポグラフィー  (ETG-7000,日立メディコ社製 ) を用いた。本装置は
波長の違う２つの近赤外光  (785nm, 830nm) を用いて、大脳表面付近の血
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液中の oxy-Hb、 deoxy-Hb を測定する。この２波長の組み合わせは、 deoxy-
Hb よりも oxy-Hb の検出に適しており  (Sato et  a l., 2004)、 oxy-Hb は deoxy-
Hb よりも高い信号変化を得られやすい  (Strangman et a l., 2002)。したがっ
て、課題に対する oxy-Hb の変化を、脳活動を反映する脳血流変化として解
析に用いた。  
本研究では、多くの先行研究からストループ課題時に活動することが確
認されている前頭前野外側部の領域の脳活動を測定するため、4×4 の多チ
ャンネルプローブホルダーを２枚、左右半球の LPFC をカバーするように
配置した  (Yanagisawa et a l. , 2010) 。１つのホルダーには送光プローブと受
光プローブがそれぞれ８つずつ、３㎝間隔で交互に設置されており、１つ
のホルダーで 24 点  (ch) 計測することができる。国際 10-20 法  (Figure 10 
C) を基準にして、左プローブは ch４と ch11 の間にある受光プローブを FT
７に合わせ、 ch７･ch14･ch21 が正中線と平行になるように設置した。右プ
ローブは ch31 と ch34 の間にある送光プローブを FT８に合わせ、 ch28･
ch35･ch42 が正中線と平行になるように設置した。すべてのプローブの先
端は頭皮に接触するようにセットした  (Figure 10)。  
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Figure 10 position of functional near- infrared spectroscopy (fnirs)  probes.  
A. International 10-20 system. B.  fnirs probes sett ing. C. Schematic representation 
of fNIRS probes. Red squares show illuminators and blue squares show detectors.  
Channels are presented as circles with channel numbers. FT7 and FT8 indicate the 
international 10-10 standard posit ions.    
A 
B C 
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配置した各チャンネルが測定している脳部位を同定するために仮想レジス
トレーション法を用いた  (Tsuzuki et a l., 2007)。仮想レジストレーション法
を簡単に説明すると、ホルダーの種類や構造に応じたバーチャルプローブ
ホルダを生成し、MRI 画像のデータベースから精製したバーチャル被験者
の頭部にバーチャルに設置する。その後、バーチャルプローブホルダーの
位置を MNI 標準脳座標系に変換し、脳表へと投影し、チャンネルが測定し
ている脳部位を推定する手法である。仮想レジストレーションの結果、測
定した 48ch の中で、左右半球の前頭前野背外側部、前頭前野腹外側部、前
頭極の各６部位を関心領域  (Region of interest , ROI) とし、各部位を測定し
ていると推定された 20 のチャンネルを部位ごとにまとめて解析に用いた。
左前頭前野背外側部  (左 DLPFC) は ch13,14,16, 左前頭前野腹外側部  (左
VLPFC) は ch2,6,9,  左前頭極  (左 FPA) は ch3,7,10, 右前頭前野背外側部  
(右 DLPFC) は ch35,36,39,40,右前頭前野腹外側部  (右 VLPFC) は ch26,29,33,
右前頭極  (右 FPA) は ch25,28,32 がそれぞれ測定していると推定された  
(Figure 11)。  
Figure 11 Vertial resistration results .  
 
 fNIRS データの解析処理は、日立基礎研究所が開発した解析ソフト、
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PoTaTo を用いて、Matlab 上でおこなった。まず、それぞれの oxy-Hb、 deoxy-
Hb の時系列データに対して  Bandpass filter をかけ、0.04Hz 以下の低周波成
分と 0.7Hz 以上の高周波成分をカットし、ゆるやかなドリフトと呼吸や心
拍による周期的なノイズを除去した。次に、Neutral、 Incongruent の試行ご
とに加算平均をおこない、それぞれ一つの波形を作成した。加算平均は、課
題表示前２秒から、課題提示後 12 秒の区間でおこなった。さらに、課題提
示前２秒間と加算平均区間最後の２秒に対して Baseline fit t ing をかけ、ベ
ースの値を統一した。また、体動によるアーチファクトが見られた試行につ
いては Mark edit で解析から除外した。  
本実験では、 Incongruent による oxy-Hb 濃度変化 (⊿ oxy-Hb)から Neutral
試行による⊿ oxy-Hb を差し引いた値をストループ干渉による⊿ oxy-Hb とし、
実行機能の指標となるストループ干渉処理のための脳活動として解析する
こととした。ベース期間を課題提示前２秒間に、ピーク期間を 6~8 秒の２
秒間に設定し、 oxy-Hb のピーク期間の平均値からベース期間の平均値を差
し引いた値を、試行に対する⊿ oxy-Hb として解析に用いた  (Figure 12)。ピ
ーク期間設定の理由は、このタイムポイントに⊿ oxy-Hb のピークが集中し
ていたためである。  
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Figure 12 Cortical activation patterns during the Stroop task .  
Presented data  are based on averaged data  between pre-EX and pre-CTL sessions .  
The 2 graphs in the upper  row and the bottom left graph show the timelines for  
oxygenated hemoglobin (oxy-Hb) and deoxygenated hemoglobin (deoxy-Hb) signals  
from a representative region of interest (ROI)  ( left  dorsolateral prefrontal cortex [L-
DLPFC]). Error bars indicate standard errors a t given time points.  Each time line is 
adjusted to the average value of the baseline period (set as 0).  Oxy -Hb and deoxy-Hb 
signals are shown in arbitrary units (mM·mm). P eriods of peak cortical activation for  
oxy-Hb (6 –  8 seconds after  the task onset)  and baseline (2–  0 seconds before the 
task onset) are shown for  the Stroop-interference condition.  
 
２－７．統計処理  
本実験では、実行機能を反映するストループ干渉  (Incongruent-Neutral) 
の値が一過性の運動によってどのように変化するのかに焦点を当てた。し
たがって、ストループ干渉が反応時間とエラー率で起こっているかを確認
するために、条件  (運動 /対照 )、時間  (pre/post)、 試行  (neutral/ incongruent )  
の３元配置分散分析をおこない、試行の主効果を確認した。主効果が見られ、
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ストループ干渉が確認できたら、次にストループ干渉の値に対して、条件  
(運動 /対照 ) ×時間  (pre/post) の２元配置分散分析をおこなった。    
fNIRS のデータは、まずストループ干渉による脳活動が起こっている部位
を確認するために、運動条件と対照条件の pre ストループ課題の、ストルー
プ干渉  (Incongruent-Neutral) による⊿ oxy-Hb の平均を各被験者で求めた。
その後、６つの ROI 毎に１サンプルの t 検定  (Holm 補正 ) をおこなった。
Pre ストループ課題の結果を平均したのは、どちらのセッションも運動や安
静の影響を受けていないからである。次に、有意な活動が見られた ROI で、
ストループ干渉の値に対して条件  (運動 /対照 ) ×時間  (pre/post) の２元配
置分散分析をおこなった。有意水準は５%とした。  
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３．結果  
３－１．課題成績  
各セッションのストループ課題の反応時間とエラー率は Table ３および  
Figure 13 に示した。まず、ストループ干渉が反応時間とエラー率で起こっ
ているかを確認するために、条件  (運動 /対照 ) ×時間  (pre/post) ×  試行  
(neutral/ incongruent ) の３元配置分散分析をおこなった。その結果、試行に
対して主効果が反応時間とエラー率において見られた  (F(1.15) = 592.85, p 
< 0.001. and F(1.15) = 22.65, p < 0.001.  respectively)。したがって、本実験に
おいて課題成績のストループ干渉が確認された。  
 
Table ３  Stroop task performance .  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Reaction t ime   Error rate  
  Pre   Post   Pre   Post  
Ex condition          
 Neutral  819.4±32.6   810.8±36.1   1.0±2.0   1.9±5.1  
 Incongruent  1071.9±36.1   1020.5±34.4   5.4±5.1   6.0±5.9  
         
CTL condition          
 Neutral  825.2±35.7   808.0±30.9   1.7±3.7   1.0±2.0  
 Incongruent  1052.1±40.6.   1039.3±36.4   5.6±6.3   4.8±6.1  
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Figure 13 the effect of acute moderate exercise on Stroop task performance.  
A. Comparisons between incongruent and neutral conditions for  reaction time (RT).  
Incongruent condition exhibited significantly slower reaction time (***p<0.001). B.  
Comparisons between incongruent and neutral conditions for error ra te. Significant  
Stroop interference effects can be observed (***p<0.001).  
 
次に、反応時間とエラー率のストループ干渉の値  (Incongruent-Neutral) 
を算出し、条件  (運動 /対照 ) ×時間  (pre/post) の２元配置分散分析をおこ
なった。その結果、反応時間において有意な交互作用がみられた (F(1.15) = 
5.77, p < 0.05) (Figure 14 A)。エラー率においては、主効果、及び交互作用
は見られなかった。そこで、各条件で、ストループ干渉の pre と post の差  
(post-pre) を算出し、対応のある t 検定をおこなったところ、運動条件で対
照条件に比べて有意にストループ干渉時間が短縮していた  (t(15) = 2.42, p 
< 0.05) (Figure 14 B)。  
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Figure 14 the effect of acute moderate exercise on Stroop interference time.  
A. The mean difference of reaction times in incongruent and neutral conditions  
indicating the Stroop interference for  each condition. B .Stroop interference 
differences between post -  and presessions in reaction time for  each condition. RT 
differences are significantly greater  in the exercise (EX) condition than in the control 
(CTL) condition (*p<0.05) . Error  bars indicate standard errors.  
 
３－２． fNIRS データ   
ストループ干渉による脳活動が起こっている部位を確認するために、運
動条件、対照条件の pre ストループ課題における、ストループ干渉による⊿
oxy-Hb の平均を各被験者で求めた。その後、被験者間で平均し、６つの ROI
毎に１サンプルの t 検定をおこなった。その結果、すべての ROI で有意な
ストループ干渉による⊿ oxy-Hb (Incongruent  > Neutral) が起こっていた
(p<0.05, Holm 補正 )  (Figure 15 A, B)。  
次に、それぞれの ROI 毎にストループ干渉の値に対して条件  (運動 /対照 ) 
×時間  (pre/post) の２元配置分散分析をおこなった。その結果、右 FPA の
みに有意な交互作用が見られた  (F(1.15)=11.9  p<0.05, Holm 補正 ) (Figure 
16 A, B)。そこで、ストループ干渉の値の pre と post の差  (post-pre) を算出
し、各実験条件で対応のある t 検定をおこなったところ、運動条件で対照条
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件に比べて有意にストループ干渉による⊿ oxy-Hb の増加がおこっていた
(t(15) = 3.45, p < 0.01) (Figure 16 C)。  
 
 
Figure 15 Stroop-interference related cortical activation pattern .  
Presented data  are based on averaged data  between pre -EX and pre-CTL sessions .  
A. timelines for  oxygenated hemoglobin (oxy-Hb) and deoxygenated hemoglobin 
(deoxy-Hb) in six ROIs.  Error  bars indicate standard errors a t given time points.  Each 
time line is adjusted to the average value of the baseline period (set as 0) . Oxy -Hb 
and deoxy-Hb signals are shown in arbitrary units (mM·mm). B.  t-map of oxy-Hb 
signal change reflecting the Stroop interference effect ( incongruent – neutral).T-
values are shown according to the color bar. All 6 ROIs exhibit significant Stroop 
interference (p<0.05, Holm-corrected) .  
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Figure 16 the effect of acute moderate exercise on the stroop-interference related 
activation in right ronotpolar  area .  
A. F-map of oxygenated hemoglobin (oxy-Hb) signal change reflecting Stroop 
interference effect ( incongruent –  neutral) . The interactions between exercise 
(EX/CTL) and session (pre and post) conditions are shown.F -values are shown 
according to the color bar. Among the 6 regions of interest (ROIs) , significant 
interaction can only be seen in the r ight frontopolar  area (R-FPA) (p < 0.05, Holm-
corrected) . B.  The mean difference of oxy-Hb signals between incongruent and 
neutral conditions reflecting Stroop interference in the R -FPA for  EX and CTL 
conditions.  C . Stroop interference differences between  postand presessions for  oxy-
Hb signal contrasts in EX and CTL conditions. Oxy-Hb signal differences in the EX 
condition are significantly greater than those of the CTL condition (p < 0.01). Error  
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bars indicate standard errors.  
３－３．運動による反応時間と⊿oxy-Hb の関係  
運動によるストループ干渉時間の短縮とストループ干渉による右 FPA の
⊿ oxy-Hb 増加の関係を見るために、McNemar 検定を用いた。反応時間と⊿
oxy-Hb のそれぞれで、ストループ干渉の値に対して、運動条件の  (post-
pre) と対照条件の  (post-pre) の差を求めた  (運動―対照 )。そして、値が
マイナスかプラスかのみを算出し、McNemar 検定  (Nunnally et a l., 1994) を
かけた。その結果、運動によるストループ干渉時間の短縮とストループ干
渉による右 FPA の⊿ oxy-Hb 増加は、有意に同時に起こっていた  (χ2mc (1.15) 
= 5.625, p < 0.05) (Table ４ )。  
 
Table ４  Mcnemar ’s test .  
  Reaction t ime  
  －  + Total 
Oxy-Hb signal －  3 1 4 
+ 9 3 12 
 Total 12 4 16 
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４．考察  
本研究課題は、高齢者において、一過性の中強度運動が実行機能を高め
る脳内機構における前頭前野代償機能の関与を明らかにすることを目的と
し、健常高齢者に中強度運動前後にストループ課題をおこなわせ、課題中の
脳活動を fNIRS で測定した。その結果、一過性の中強度運動は、高齢者の
ストループ干渉処理速度を高め、その脳内機構としてストループ干渉処理
のために代償的に働く右 FPA の活動増加が関与することが明らかとなった。 
課題成績からストループ干渉が起こっているかを確認したところ、
Incongruent 試行は、Neutral 試行に比べてどのセッションにおいても反応時
間は長くエラー率は高かったことから、本実験の高齢者においてもストル
ープ干渉が起こったことを確認した。筆者の研究室がおこなった若齢成人
を対象とした研究  (Yanagisawa et a l., 2010)  と比べるとストループ干渉時間
が大きいことから、高齢者では実行機能が低下し、より強くストループ干
渉が起こっていることが示唆される。これは、加齢によりストループ干渉
時間が増加するという先行研究と一致する結果である  (See et a l., 1995)。  
一過性の中強度運動後は、対照条件に比べてストループ干渉時間が短縮
した。この結果から、若齢成人と同様、10 分という短時間の中強度運動は
ストループ干渉を処理する能力を高齢者においても高めることが明らかと
なった。一方、エラー率には運動の効果は確認できなかった。この理由と
して、今回の被験者は、３回の練習で課題に習熟した被験者を用いたため  
(エラー率<８%)、天井効果が起こり運動による変化を捉えられなかったこ
とが考えられる  (Nunnally et  a l., 1994)。  
次に、運動によって向上する実行機能の神経基盤を探索した。まず運動 /
安静前のストループ課題において、高齢者では両側の DLPFC、VLPFC、
FPA で 有 意 な ス ト ル ー プ 干 渉 に よ る ⊿ oxy-Hb の 増 加 が 起 こ っ た 。
Yanagisawa ら  (2010) は若齢成人を対象に同様の課題をおこなわせた時に、
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左の前頭前野優位の活動を確認しており、右半球では DLPFC のみの活動が
見られている。したがって、右 FPA と右 VLPFC が、高齢者で新たにストル
ープ干渉を処理するために活動したと考えられる。本結果は、過去の fMRI
研究で、ストループ干渉による脳活動を若齢成人と高齢者で比較した際、
高齢者では若齢成人に比べて多くの前頭前野の領域が活動したという研究
結果と一致している  (Langenecker et a l., 2004; Mathis et  a l., 2009)。これらの
部位は、左前頭前野の機能を補うために代償的にストループ干渉処理に動
員された可能性がある。  
ストループ干渉による脳活動が見られた部位の中で、右 FPA のみ運動後
に有意なストループ干渉による⊿ oxy-Hb の増加がみられた。そしてこの右
FPA の活動増加は、運動によるストループ干渉時間短縮と同時に起こって
いることが確認できた。このことから、高齢者において一過性中強度運動
後の実行機能向上には、右 FPA の活動増加が関与していると示唆される。  
代償仮説から考えると、加齢による非優位半球の活動増加は、課題優位
半球の機能低下に対して代償機能として働いている  (Davis et a l., 2012)。脳
部位の役割を評価する手法に、経頭蓋磁気刺激法  (repetit ive transcrania l 
magnetic st imulation,  rTMS) を用いて特定の脳領域を刺激しその部位の機能
を一時的に低下させることで、課題成績が変化するかを見る実験がある。
Rossi ら  (2004) は、若齢成人では右前頭前野の刺激のみで記憶想起能力が
低下するが、高齢者においては両側どちらの前頭前野が刺激されても課題
成績が低下することを報告しており、課題非優位半球の機能的役割を明ら
かにしている。前述したストループ課題時の脳活動を若齢成人と高齢者で
比較した fMRI 研究  (Langenecker et a l., 2004) においても、高齢者ではスト
ループ干渉による反対半球の脳活動が強く起こっており、ストループ干渉
処理に重要な役割を担っていることが示唆されている。以上のことから、
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一過性の中強度運動は課題特異的な脳部位ではなく、代償機能を一時的に
高めることで、健常高齢者の課題成績の向上させることが示唆される。  
それでは、この右 FPA はどのようにして代償的に働いたのか。FPA は前
頭前野の中でも前方に位置している。近年ではマルチタスクやデュアルタ
スクなど、より高次の認知機能に関わっているとする報告がされはじめて
い る が 、 FPA が 担 う 機 能 に つ い て は 未 だ 十 分 に 解 明 さ れ て い な い  
(Koechlin et a l., 1999; Badre, 2008; Burgess, 2011)。しかし、近年のアカゲザ
ルを用いた神経解剖学的研究では、FPA と DLPFC が、ACC を介して解剖
学結びつきがあることが明らかになった  (Medalla et  a l., 2010)。ACC は
DLPFC に対して抑制性神経を、一方 FPA には興奮性神経を主に投射してお
り、それぞれ異なる形で認知制御をおこなっている。つまり、DLPFC の機
能低下に対して、FPA が ACC を介して代償的に働くことは十分に考えられ
る。実際、筆者の研究室が過去におこなった fNIRS 研究では、若齢成人に
おいてストループ干渉による右 FPA の活動は確認できなかったが、ストル
ープ干渉による右 FPA の脳活動は PET や fMRI 研究によっていくつか確認
されており、若齢成人においても FPA はストループ干渉処理に補助的に働
いている可能性がある  (Taylor et a l., 1997; Harr ison et a l. , 2005)。  
一過性の中強度運動が実行機能を向上させる生理的メカニズムについて
は未だ明らかとなっていない。これまで、一過性運動と認知機能の関係を
見た研究で多く議論されてきた説が、中強度運動による脳内のノルアドレ
ナリンやドーパミン濃度の増加が、覚醒レベルを適度に増加させることで
認知機能を高めるというものである  (McMorris et  a l., 2008)。この仮説に基
づくと、VT 強度の中強度運動は、脳内カテコラミン濃度を適度に上昇させ、
至適な覚醒レベルに導くことで実行機能を高めた可能性がある。対照条件
において安静後のストループ課題時の脳活動がほとんどの部位で減衰した
ことも若齢成人の研究と一致しており  (Yanagisawa et a l., 2010) 、 25 分間
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の安静中に覚醒レベルの低下がおこったことが予想される。しかし、運動
後は Incongruent 試行の反応時間が Neutral 試行に比べてより短縮したこと
は、覚醒度が高まることによって単に刺激の分類と評価が速くなったこと
だけでは説明できない。マカクザルを用いた実験では、前頭前野にあるド
ーパミン D１受容体を適度に刺激するとシグナル /ノイズ比が向上し、不必
要な情報を効率的に抑えることができ、ワーキングメモリ課題の成績を向
上させることを報告している  (Arnsten, 1998)。したがって、中強度運動に
よって高まったドーパミンが脳内で作用し、 Incongruent 試行時の意味に対
する情報処理を抑制し、認知的葛藤を軽減したことも考えられる。  
また、他の説として、運動により増加する BDNF が関与していることも
考えられる。いくつかの研究が、運動によって増加する血中 BDNF の量と
ストループ課題成績に関係があることを報告している  (Ferr is et a l., 2007)。
BDNF は脳血液関門を通過するため  (Pan et  a l., 1998)、運動により血中に増
加した BDNF が脳内に作用し、神経伝達効率を高めた可能性がある  (Rojas 
Vega et a l., 2006)。  
本研究では、実行機能の中でも抑制機能を評価するストループ課題に着
目したが、実行機能を構成する他の機能（ワーキングメモリやシフティング、
マルチタスクなど）においても一過性の中強度運動は同様の効果を与える
のか、今後検討する必要がある。前述したように FPA はマルチタスク時に
関与することが報告されていることから、一過性の運動後に右 FPA の活動
が高まった本研究結果は、もともと FPA が担う機能も一過性の運動は高め
ることが考えられる。  
Figure 17 に高齢者で一過性の中強度運動により高まる実行機能の背景に
想定されるメカニズムを記す。  
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Figure 17 Possible neural and physiological mechanism by which acute bout of 
exercise enhance Stroop task performance.  
 
 
５．要約  
 本研究課題では、一過性の中強度運動が高齢者の実行機能に与える効果
の脳内機構における前頭前野代償機能の関与を明らかにすることを目的と
し、10 分間の中強度運動がストループ課題成績に与える効果とその脳内機
構を検証した。その結果、一過性の中強度運動は、若者と同様に高齢者にお
いても実行機能の指標となるストループ干渉処理速度を高めるたが、その
脳内機構は若者と異なり、高齢者特異的に代償機能として働いていると考
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えられる右 FPA の活動増加が関連することが明らかとなった。この結果か
ら、健常高齢者において、一過性の中強度運動は前頭前野代償機能を高める
ことで実行機能を高める可能性が示唆される。  
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第Ⅴ章  高齢期における有酸素能力と前頭前野代償機能の関係  (研究課題２ ) 
 
１．目的  
 研究課題 1 により、一過性の中強度運動は健常高齢者において前頭前野
の代償的な脳活動を高めることで実行機能を向上させることが明らかとな
った。では、一過性の運動の継続である習慣的な運動は前頭前野にどのよう
な可塑的変化をもたらすのか。研究課題 1 の結果を基に仮説を立てれば、長
期の運動は代償的なネットワークを強化し、代償的な脳部位の活動をさら
に高めることが考えられる。一方、長期的な適応を考えると、課題特異的な
脳部位の機能を回復させ、実行機能を高める可能性もある。  
そこで、長期の有酸素運動効果を見る前段階として、まず高齢者における
有酸素能力と前頭前野代償機能の関係に着目した。これまで多く研究で、有
酸素運動トレーニングが認知機能に与える効果を予測するために、有酸素
能力と認知機能の関係を横断的に検討するアプローチがおこなわれている  
(Colcombe et  a l.,  2004; Newson et  a l.,  2006; Gordon et  a l., 2008; Erickson et  a l.,  
2009; Voelcker-Rehage et a l.,  2010; Prakash et  al., 2011; Weinstein et  a l., 2012)。
そのなかでも、Colcombe ら  (2004)、 Voelcker ら  (2010)、 Prakash ら  (2011) 
は、高齢者において有酸素能力と実行機能課題中の脳活動の関係性につい
て、fMRI を用いて検討している。Prakash ら  (2011) は、高齢者集団にスト
ループ課題をおこなわせ、有酸素能力 (V
．
O2peak)と課題成績および脳活動の
関係性について調べた。Stroop 課題の Incongruent 試行を、さらに葛藤が起
きやすい Eligible 条件と Ineligible 条件に分けて検討した際、V
．
O2peak が高
い高齢者は、この Eligible 条件と Ineligible 条件の差における両側の前頭前
野の活動が高いことがわかった。この Eligible-Ineligible 条件という高いレ
ベルでの認知的欲求の増加時には、若者では両側の前頭前野の活動が高ま
る一方で、高齢者では新たな脳活動が前頭前野で起きないことが報告され
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ている  (Prakash et a l., 2009)。この結果は高い有酸素能力を有する高齢者は
高い認知的欲求に応じて脳を賦活させることができることを示している。
また、Colcombe ら (2004)と Voelcker ら (2010) は、有酸素能力が高い高齢者
は、抑制機能を評価するフランカー課題の成績が高く、その際課題関連脳部
位である右の中前頭回や下前頭回の活動が高いことを報告している。これ
らの結果は、研究課題１の結果から導き出される仮説とは異なり、有酸素能
力が高い高齢者はもともとの課題関連部位の機能を高く保つことで、実行
機能が高い可能性を示唆している。しかし、これらの研究では前頭前野代償
機能に関しては着目していないとともに、脳活動と課題成績の関係につい
ては見ておらず、有酸素能力の高い高齢者の実行機能が高い脳内機構に関
して不明である。そこで本研究では、有酸素能力の高い高齢者の実行機能が
高い脳内機構における前頭前野代償機能の関与を明らかにすることを目的
とした。  
近年は、有酸素能力と実行機能の関係を媒介するメカニズムを明らかに
するために、媒介分析  (Baron et a l., 1986)  をおこなうことでその関係性を
明らかにする試みがされている。Weinstein (2012) は、この分析手法を用い
て、脳の体積に関して、有酸素能力の高い高齢者は両側前頭前野の体積を介
して高い実行機能を維持していることを報告している。本研究においても、
この分析手法を用いて、１ ) 有酸素能力（VT）、２ ) 実行機能（ストループ
干渉処理能力）、３ ) ストループ干渉による脳活動、の３変数の横断的な関
係性を検討することで、有酸素能力と実行機能をつなぐ脳内機構をあきら
かにできると考えられる。  
 
 57 
２．方法  
２－１．被験者  
つくば市在住の男性高齢者 60 名が実験に参加した。すべての被験者は右
利きであり、日本語を母国語とている。また、中枢神経系の疾患にかかって
おらず、視覚・色覚が正常であり、認知症やうつ病の兆候がなかった。予
め被験者には研究の目的、方法、予想されうる危険性を書面にて十分説明
した上で参加の同意を得た。実験はすべて筑波大学体育科倫理委員会規定
に基づいて実施した。被験者の特性を Table ５に示す。  
 
Table ５  Subject character istics (Ex.2) .  
n=60  Mean   SD 
Age [years]  70.3 ± 3.2  
Education [years]  14.1 ± 3.1  
Height [cm]  164.7 ± 5.1 
Weight [kg]  62.8 ± 6.4 
MMSE [score]  28.6 ± 1.8 
GDS [score]  1.5 ± 2.3 
VT [ml/kg/min]  14.9 ± 3.8  
Note. MMSE = Mini-Mental State Exam; GDS = Geriatr ic Depression 
Scale; VT = Ventilatory threshold.  
 
２－２．実験プロトコル  
全ての高齢者が、サイクル型エルゴメータによる漸増運動負荷試験を行
い、体力の指標として VT を求めた。さらに、別日に来室し、実行機能評価
課題としてストループ課題をおこなった。また、課題中の脳活動を fNIRS に
より測定した。実験前日の激しい運動および実験当日の運動は控えさせた。
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また、来室の２時間前に食事を済ませるように指示した。  
 
２－３．漸増運動負荷試験  
 運動負荷試験は、サイクル型エルゴメータ  (ストレングスエルゴ 240、三
菱電機、 Japan) によるランプ負荷法を用いた。実験の方法は研究課題１－
１と同様である。得られた呼気ガスのデータから VT を算出し、有酸素能力
の指標とした。  
 
２－４．Color word Stroop task (CWST)  
本課題でも、実行機能テストとしてストループ課題を Zysset ら  が改良し
た  CWST を用いた。方法は研究課題１－２と同様である。Neutral 課題、
Incongruent 課題それぞれの反応時間とエラー率を測定した。本研究では、
実行機能を見る指標としてストループ干渉時間  (Incongruent -Neutral) に着
目した。その理由は、ストループ干渉が実行機能を見る指標であり、干渉率
はエラー率ではなくて反応時間によって評価できること  (MacLeod, 1991)。
さらには本研究では脳活動との関連性をみることから、課題成績と脳活動
で同じ指標を見なければならないからである。  
 
２－５． fNIRS 
 ストループ課題時の脳活動測定には、多チャンネル式近赤外線分光法装
置：光トポグラフィー  (ETG-7000,日立メディコ社製 ) を用いた。研究課題
１－２と同様の方法で、前額面にプローブを装着し、前頭前野の左右半球各
３部位  (DLPFC、VLPFC、FPA) の、 Incongruent 試行と Neutral 試行それぞ
れの⊿ oxy-Hb を測定した。ストループ干渉による脳活動を求めるために、
Incongruent 試行の脳活動から Neutral の脳活動を差し引いた値を算出した。 
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２－５．ラテラリティインデックス (LI)の評価  
さらに、本研究では加齢性の脳活動変化パターンの一つである脳活動の
半球優位性を評価するために、前頭前野各３部位において、左の脳活動から
右の脳活動を引いた値をラテラリティインデックス  (Laterality index, LI ) 
として求めた  (DLPFC-LI, VLPFC-LI, FPA-LI)。よく用いられるラテラリテ
ィインデックスの指標としては、{ (左脳の脳活動 -右の脳活動 ) / (左の脳活
動＋右の脳活動 ) }があるが、 (Seghier, 2008)、この指標は左右の脳活動のど
ちらも正でなければならない。本研究では、 Incongruent 試行の脳活動と
Neutral 試行の脳活動の差分を見ているので、値がマイナスになる被験者も
いたことから、この指標は適応できない。したがって、左右の脳活動の差を
ラテラリティの指標として用いた  (Reuter-Lorenz et a l., 2000b; Seghier et a l . ,  
2011)。ストループ課題は左の半球が優位に活動するテストであることから、
この LI が大きいほど、課題特異的な半球が優位の活動が保たれているとい
える。  
 
２－６．統計処理  
最初に、今回の被験者が課題成績と脳活動でストループ干渉が起こって
いるかどうかを確認した。課題成績は、Neutral と Incongruent 試行の反応時
間とエラー率を対応のある t 検定で比較した。脳活動も、Neutral 試行と
Incongruent 試行の差を求め、１サンプルの t 検定をおこなった。  
本研究では、体力と実行機能の関係をつなぐ脳内機構を解明することを
目的としている。したがって、まずこの３者の関係性を探るために、VT と
ストループ課題成績、ストループ課題中の脳活動、ストループ課題中の脳活
動とストループ課題成績の関係性に関して、相関分析をおこなった。  
まず体力や認知機能に影響すると考えられる年齢と教育年数が、VT、ス
トループ課題成績、ストループ課題中の脳活動と関係があるかをピアソン
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の相関分析をおこない調べた  (Er ickson et al.,  2009; Prakash et a l.,  2011) 。
弱い効果量以上の相関係数  (r > 0.20) (Cohen,  1992) が見られた変数に関し
ては、共変量として今後の相関分析に組み込んだ。  
その後、まず VT とストループ課題成績  (ストループ干渉時間 )、ストルー
プ課題中の脳活動の関係をピアソンの相関分析を用いて検討した。脳活動
は、左右半球の DLPFC、VLPFC、FPA の全６部位それぞれの脳活動と、各
脳部位の LI を解析に用いた。  
相関分析の結果、３者の関係性が全て有意だったものに対して、媒介分析
をおこなった。媒介分析とは、ある独立変数と従属変数の関係性を介在する
因子（媒介因子）を探る分析手法である。媒介効果を見る手法の中でも最も
用いられているモデルが Baron and Kenny (1986) による回帰分析を用いた
モデルである  (図４参照 )。このモデルでは、媒介効果を検証するにあたっ
て４つの条件が必要となる。まず一つが、独立変数が有意に従属変数を説明
していること  (Figure 18 path c: total effect )。２つめが、独立変数が有意に
媒介変数を説明していること  (Figure 18 path a)。３つめが、独立変数が従属
変数を説明する式  (条件１ ) に媒介変数を投入したときに、媒介変数が従属
変数を有意に説明すること  (Figure 18 path b)。そして、そのときに独立変数
が従属変数を説明する効果  (Figure 18 path c’; direct effect ) が有意に低下す
ること  (条件４ ) である。  
この媒介効果が有意であるかどうか  (条件４ ) は、独立変数が媒介変数を
介して従属変数に与える間接効果 (indirect effect)である a×b が有意である
かを求める必要がある。この間接効果の有意性の検定として、本研究では
Bootstrapping 法を用いた。これは、標準化偏回帰係数 a と b の分布から正
規分布にしたがう乱数を発生させ、その積の分布の 95%信頼区間が 0 を含
んでいなければ有意であると定義できる。被験者数が少ない場合に有効な
統計である。  
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本研究では、体力がストループ干渉能力に与える効果を媒介する脳活動
を探ることために、独立変数として体力要素である VT を、従属変数として
課題成績である反応時間もしくはエラー率のストループ干渉値を、媒介変
数としてストループ干渉時の脳活動をおいた。有意水準は５%とした。  
 
 
Figure 18 Mediation design.  
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３．結果   
３－１．課題成績  
 Table ６に、ストループ課題成績を示す。Incongruent 試行では、Neutral 試
行に比べて有意に反応時間が遅く (t(26) = -15.91, p < 0.001. d = -2.05 )、エラ
ー率も大きかった  (t(26) = 5.97. p < 0.001.  d = -0.77 )。このことから、本研
究でも課題成績のストループ干渉は確認された。上述したように、ストルー
プ干渉はエラー率ではなく反応時間で評価するため、今後の分析はストル
ープ干渉時間を用いた。  
 
Table ６  Stroop task performance .  
 
 
３－２． fNIRS データ  
Figure 19 に、ストループ干渉による脳活動の Tmap を示す。左右の DLPFC、
VLPFC、FPA の各６部位毎に、 Incongruent 試行の⊿ oxy-Hb から Neutral 試
行の⊿ oxy-Hb を引いた値に対して１サンプルの T テストをおこなった結果、
全ての部位で有意なストループ干渉による脳活動  (Incongruent > Neutral ) 
が起こっていた  (a ll p < 0.001,  Holm 補正 )  (Figure 19)。さらに、各３部位で、
左右の脳活動を対応のある t 検定で比較した結果、左右の脳活動に有意な差
がある脳部位は見られなかった  (a ll p > 0.05)。この結果から、本研究に参加
した高齢者においても両側性のストループ干渉による脳活動が確認された。 
Mean SD Mean SD Mean SD
Reaction time （ms） 832.3 152.8 1065.2 186.5 232.8 113.4
Error rate (%) 3.8 5.7 10.4 12
Neutral Incongruent
Interference
（Incongruent-Neutral）
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Figure 19 Stroop interference related cortical activation pattern.  
T-map of oxy-Hb signal change reflecting the Stroop interference effect (incongruent  
– neutral) . T-values are shown according to the color bar. All 6 ROIs exhibit  
significant Stroop interference (p  < 0.05, Holm-corrected) .  
 
３－３．相関分析  
 課題成績、脳活動ともにストループ干渉が確認できたことから、体力と
課題成績、脳活動の３者の関係を見るために、VT、ストループ干渉の反応
時間、ストループ干渉による左右各３部位毎の脳活動、さらに各３部位ご
との LI で相関分析をおこなった。  
 まず、共変量になる可能性がある変数として、年齢と教育年数における、
VT、ストループ干渉時間、ストループ干渉による脳活動との関係性を調べ
た。その結果、年齢に関してはどの変数とも関係性は見られなかったが  (a ll  
r(60) < 0.20, p > 0.05)、教育年数においては、有意ではないが弱い相関が VT 
(r(60) = 0.25, p = 0.054) とストループ干渉時間  (r (60) = -0.21, p = 0.11) にお
いてみられた。したがって、今後の相関分析および媒介分析においては、教
育年数を共変量としておいて検討することとした。  
体力と課題成績の関係を見たところ、VT とエラー率には有意な相関は見
られなかったが、反応時間に関しては VT と Neutral 試行  (r (60) = -0.38, p < 
-0.01)、 Incongruent 試行  (r (60) = -0.55, p < -0.001)、ストループ干渉時間  
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(r(60) = -0.42, p < 0.001)  のそれぞれで有意な負の相関が見られた。  
体力と脳活動の関係は、ROI 毎には脳活動と体力に関係がみられなかっ
たが、DLPFC-LI と VT に、有意な中程度の正の相関  (r (60) = 0.38, p < 0.01)
が見られた。  
脳活動と課題成績の関係を見たところ、ROI 毎には成績と有意な関係が
見られなかったが、DLPFC-LI が、ストループ干渉の反応時間と有意な中
程度の負の相関が見られた  (r(60) = -0.42, p < 0.001)  
以上の結果から、VT、DLPFC-LI、ストループ干渉時間の３つの変数間に関
係性が見られたことから、この３つの変数を用いて媒介分析をおこなう。変数
間の相関分析結果を Table ７に、VT、DLPFC-LI、ストループ干渉時間、それ
ぞれの相関図を Figure 20 に示す。  
 
Table ７  Correlations among VT, Stroop performance, and brain activation.  
  
n = 60 VT Stroop interference time
L-DLPFC 0.12 -0.19
L-VLPFC 0.00 -0.02
L-FPA 0.05 -0.09
R-DLPFC -0.09 0.04
R-VLPFC -0.08 0.15
R-FPA 0.03 0.01
L-R DLPFC 0.38** -0.42***
L-R VLPFC 0.11 -0.24
L-R FPA 0.05 -0.16
Neutral ER -0.07
Incongruent ER -0.18
Neutral RT -0.38**
Incongruent RT -0.55***
Stroop interference time -0.42***
Pearson's correlation. Covariate: years of education
*p < 0.05  **p < 0.01 ***p < 0.001
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Figure 20 Association between VT, Stroop interference related left- la teralized 
DLPFC activita tion and Stroop interference time.  
Significant negative correlations between (A) VT and Stroop interference time, (B) 
negative correlation between left -la teralized DLPFC activity during Stroop task and 
Stroop interference time, and (C) positive correlation between VT and left - la teralized 
DLPFC activity 
  
 
３－４．媒介分析  
相関分析により、VT と DLPFC-LI、  ストループ干渉時間の３つの変数がそ
れぞれ関係することが明らかとなった。したがって、DLPFC–LI が、VT と
ストループ干渉時間の関係を媒介する効果を検証するために、VT を独立変
数、DLPFC-LI を媒介変数、ストループ干渉時間を従属変数とする多重回帰
分析をおこなった。教育年数はすべてのモデルにおいて共変量とした。媒介
分析の手順は、Baron and Kenny の媒介モデルである Causal step approach を
基におこなった  (Figure 21 and  
Table ８ )。まず、VT は有意にストループ干渉時間  (Figure 21 path c)と、
DLPFC-LI を説明していた  (Figure 21 path a)。VT が予測変数でストループ
干渉時間が従属変数となる式に DLPFC-LI を予測変数として加えると、
DLPFC はストループ干渉時間を有意に説明しており  (Figure 21 path b)、VT
がストループ干渉時間を説明する力は、有意ではあるが弱まった  (Figure 21  
path c’)。  
この結果は、DLPFC-LI は VT とストループ干渉時間の関係を部分媒介
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(partia l mediation) していることを示している。この媒介効果の有意性を検
討するために bootstrapping 法をおこなったところ、間接効果の 95%信頼区
間にゼロが含まれていないことが確認できた  (-8.53 - -0.94)。このことから、
DLPFC-LI が VT とストループ干渉時間の関係を有意に媒介することが明ら
かとなった。  
 
Figure 21 Mediation model.  
Left- la teralized DLPFC activation as a  mediator of the effect of ventila tory threshold 
(VT) on Stroop interference time. Path c: total effect of VT on Stroop interference 
time; path a: effect of VT on left la teralized DLPFC activation; path b: effect of  
mediator  on Stroop interference time; path c’: direct effect of VT on Stroop 
interference time though a  mediator. Education entered as covariate a ll  paths.   
Β=standardized regression coefficient.     *p<0.05. **p<0.01. ***p<0.001 .  
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Table ８  Results of the mediation analysis .  
 
Dependent variable (DV) Stroop interference time
Independent variable (IV) VT
Mediator variable (MV) Left-lateralized DLPFC activation
Controlling variable Education
Sample size 60
Equation 1. IV to MV (path a)
R
2 B SE
Model 0.156**
VT .089 0.028**
Education .043 0.034
Equation 2. Total Effect of IV on DV (path c)
R
2 B SE
Model 0.214**
VT -12.882 3.657***
Education -11.529 4.443*
R
2 ⊿R2 B SE F model (df1, df2)
Model 0.294*** 0.080* 6.314 (1,56)
VT -9.148 3.800*
Left-lateralized DLPFC activation -41.937 16.689*
Education -9.733 4.310*
Equation 2 and 3 is a hierarchic multiple regression analysis. VT = Ventilatory Threshold;
DLPFC = dorsolateral prefrontal cortex;  R
2
= coefficient of determination;  B = unstandardized
regression coefficient; SE = Standard error. 95% bootstrap CI indicates lower and upper 95%
bias-corrected and accelerated confidence intervals for indirect effects ( path a × path b ). the
fact that  zero is not included within this interval means significant mediation.
*p<0.05 **p<0.01  ***p<0.001
-8.528,  -0.93895% bootstrap CI (lower, upper)
Equation 3. Direct Effects of MV on DV (path b) and IV on DV (path C')
Table 2. Results of the mediation analysis
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４．考察  
本研究課題では、有酸素能力が高い高齢者の実行機能が高い脳内機構に
おける前頭前野代償機能の関与を明らかにすることを目的として、有酸素
能力である VT とストループ干渉処理能力の関係性に対する、ストループ干
渉による前頭前野外側部の脳活動と脳活動の半球優位性の媒介効果を検証
した。その結果、高い VT と短いストループ干渉時間、そして DLPFC にお
ける左半球優位の活動（DLPFC-LI）に関してそれぞれ有意な相関関係が見
られた。さらに、媒介分析の結果、DLPFC-LI は VT とストループ干渉時間
の関係を有意に媒介することが明らかとなった。本研究の結果は、有酸素能
力の高い高齢者は、前頭前野代償機能を必要としない若者型の脳活動が保
たれていることで実行機能が高いことをを示唆している。  
本研究における高齢者は、運動習慣のあるものから座位中心の高齢者ま
でさまざまであり、VT には大きなばらつきが見られた  (14.9 ± 3.6 (7.9 ~ 
25.7))。これまで、日本人の高齢者の VT を測定した研究では、Miyatake ら  
(2010) は、自転車エルゴメータで測定した日本人男性高齢者  (60 ~ 69 歳 ) 
の VT は 12.9 ± 1.7 (10.5 ~ 19.3) であったことを報告している。また、 Zhang
ら  (2003) は、座位活動中心の男性高齢者  (50 ~ 69 歳 ) の VT は 14.2 ± 2.5
であり、同年代の弾性で運動習慣がある高齢者は 15.6 ± 3.0 であったこと
を報告している。本研究と先行研究では測定方法や参加者の特性には違い
があるものの、本研究における高齢者の VT の 1SD 区間は 11.2～ 18.6 であ
り、先行研究と比べても、低い有酸素能力を持つ高齢者から、高い有酸素能
力を持つ高齢者まで含まれていると考えられる。  
ストループ干渉による脳活動は、両側の前頭前野の ROI 全てで見られ、
左右の脳領域に活動差は見られなかった。この結果は、先行研究において、
ストループ課題は左半球が優位に活動する課題であるが  (MacDonald 3rd et  
al., 2000; Nee et a l., 2007)、加齢により右半球の活動が高まり両側性になる
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という研究と一致するものである  (Langenecker et  a l., 2004; Mathis et a l.,  
2009)。本課題では若者と直接比較していないが、左半球の優位な活動が見
られなかったことから、半球優位性の減少が見られたと言える。  
そこで、脳活動と課題成績の関係を見たところ、左右の DLPFC、VLPFC、
FPA それぞれの脳活動と課題成績には有意な相関が見られなかったが、
DLPFC-LI とストループ干渉時間に負の関係がみられ、左半球優位の脳活動
を示す高齢者ほどストループ干渉時間が短縮していることが明らかとなっ
た。これまで、高齢者においてストループ課題中の脳活動とストループ課
題成績の関係を見た研究では、Zysset (2007) が、若齢成人と中高年を対象
にストループ課題中の脳活動と課題成績の関係を検討しており、反応時間
が遅い被験者ほど右の下前頭回と呼ばれる VLPFC を含む領域の活動が高く、
両側性の脳活動になっていたことを報告しており、本研究の左半球優位性
が減少しているほどストループ干渉時間が長いという結果と一致する。ま
た、脳活動の半球優位性が減少して両側性の脳活動になるほど実行機能が
低下することはこれまでも多く報告されている。Colcombe ら (2005) は fMRI
を用いて、右半球優位の賦活が見られるフランカー課題において、高齢者は
両側性の活動が見られ、さらに左 PFC の活動と課題成績に負の関係が見ら
れたことを明らかにしている。Nielson ら  (2002) は、同様に右半球優位の
Go-no-go 課題において、課題成績が低い高齢者は両側性の活動が見られる
ことを報告している。さらに、左半球優位の課題である言語性ワーキングメ
モリ課題において、課題成績が低い高齢者は非優位半球である右の前頭前
野の活動が優位になっていたことが報告されている  (Reuter -Lorenz et a l. ,  
2000a)。  
この結果は、一見すると課題非優位半球の活動増加が課題成績の低下に
関わっているという dedifferentiaion 仮説  (Li et  a l., 2001) を支持する結果の
ように見える。しかし、代償機能は課題特異的な部位の構造、生理的な機能
 70 
低下が大きいほど、それを補おうとして強く働くという見方からすると、
非優位半球の活動は代償的に働いていると考えられる。すなわち、脳活動
の半球優位性が保たれている高齢者は代償機能の働きを必要としないが、
両側性の活動になっている高齢者は代償機能の働きを高めて、認知機能の
低下を防ごうとしている可能性がある  (Reuter-Lorenz et a l., 2010) 。Cabeza   
(2012) は、代償機能の働きと課題成績が負の相関を示す現象に対して、
attempted compensation という考え方で説明をしている。この概念は、脳の
機能低下と過活動の関わりに関して、そのサンプル集団の構造的・生理的な
状況に応じて逆 U 字関係を示すことを示す。これは、ある程度の脳機能低
下  (逆 U 字の頂点 ) までは、構造的低下に比例して代償機能が強く働くが、
課題特異的な脳部位の機能が保たれている高齢者に比べると課題成績は低
下する  (認知機能と過活動の逆相関 )。しかし、脳の機能低下がある閾値を
超えると、代償機能も働くなり、課題成績もさらに低下するという考えであ
る  (認知機能と過活動の正相関 )。例えば、健常高齢者、軽度認知障害  (Mild 
cognitive impairment, MCI) 高齢者、アルツハイマー  (Altzheimer disease,  
AD) 高齢者を対象にストループ課題をおこなったところ、AD、MCI、健
常高齢者の順に課題成績は低かったが、もっとも広範囲に渡って課題中の
脳活動がみられたのは MCI 高齢者であったことが報告されている  (Li et  a l. ,  
2009)。このことから、代償機能を働かせることよりも、課題特異的な部位
の働きを維持することの方が認知機能を高く保つうえで重要であると考え
られる。本研究に参加した高齢者集団は、認知症の傾向がなく、中枢性疾患
にもかかっていなかったことから、逆 U 字のなかでも左半分に位置してお
り、VT が高い人は課題特異的な部位の働きが維持され、実行機能が高かっ
たことが示唆される。  
DLPFC、VLPFC、FPA は、ストループ干渉中にどの部位も働くことが報告
されているが、特に DLPFC に関しては、ストループ干渉を処理する過程で、
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意味ではなく色について判断するためにトップダウンコントロールを行う
役割を担っている部位であり、干渉を素早く処理する脳内処理過程に関わ
っている可能性がある  (MacDonald 3rd et  a l., 2000)。したがって、ストルー
プ干渉の処理を担う脳部位において、優位半球である左半球の活動が右半
球に比べて高いほど課題成績が高いという結果は、より課題遂行に重要な
脳部位を働かせていたことが考えられる。  
VT とストループ課題成績の関係を見ると、VT と Neutral 試行の反応時間
と弱い負の相関、 Incongruent 試行の反応時間とストループ干渉時間に中程
度の負の相関が見られ、VT が高い高齢者ほど、認知処理速度が早いが、な
かでも実行機能を反映するストループ干渉処理速度が速いことが明らかと
なった。この結果は、これまで有酸素能力と実行機能の関係を見た研究結
果と一致する。Colcombe ら  (2004) と Voelcker ら  (2010) は、V
．
O2peak が高
い高齢者ほどフランカー課題の反応時間が早いことを明らかにした。また、
Prakash ら  (2011) や Weinstein ら (2012) は、V
．
O2peak が高い高齢者ほどスト
ループ干渉時間や、 Incongruent 課題の反応時間が短く、正解率が高いこと
を報告している。本課題では、先行研究とは異なり有酸素能力を VT で評価
したが、V
．
O2peak と同様に課題成績と正の相関関係が見られたことは、有酸
素能力と認知機能が関連する報告と一致している。本研究では、エラー率に
関しては VT と関連性は見られなかったことから、体力が高い高齢者はエラ
ー率を上げて反応時間を早める speed-accuracy trade-off は起こっていない
ことが確認された。  
次に、VT と脳活動との関係を見たところ、VT が高い高齢者ほど、スト
ループ課題中の DLPFC の左半球優位性が高いことが明らかとなった。これ
まで、ストループ課題中の脳活動と体力の関係に関しては 1 報、 Prakash 
(2011) が報告している。彼らは、ストループ課題の Incongruent 試行を、刺
激に対する葛藤と反応に対する葛藤の２つの葛藤が伴う Eligible 条件と、刺
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激に対する葛藤のみがある Ineligible 条件の２つに分けて、Eligible 試行中
の脳活動から Ineligible 試行を除いたより高次の認知課題中の脳活動と有酸
素能力の関係を評価した。そして、両側の前頭前野の脳活動が高い人は
V
．
O2peak が高かったことを報告している。そのような難易度の増加に対する
前頭前野の脳活動増加は若者で見られることから、有酸素能力が高い高齢
者は若者型の脳活動をしていることを主張している。他に、上述 した
Colcombe (2004) や Voecker ら  (2010) は、V
．
O2peak が高い高齢者ほどフラ
ンカー課題特異的な左前頭前野の活動が高いことや、右前頭前野の活動が
低いことを報告している。上記の先行研究の結果からも、有酸素能力が高い
高齢者は若者型の脳活動をおこなっていることが考えられ、本研究の結果
と一致する。  
本研究では、媒介分析を行うことで、VT が高い高齢者は DLPFC におけ
るより左半球優位の活動が高いことで、高いストループ干渉処理能力を保
っていることが明らかとなった。これまで、有酸素能力が高い高齢者は課題
成績が高く、特定部位の脳活動が高いという研究は報告されていたが、高い
脳活動と課題成績の関係は明らかではなかった。したがって、本研究は代償
機能としての半球優位性の低下という現象を通して、有酸素能力の高い高
齢者が高い実行機能を発揮する脳内機構を明らかにした初めての研究であ
る。  
それではなぜ VT が高い人が課題特異的な半球優位の活動を維持するこ
とで、課題成績を高く維持しているのだろうか。一つの可能性として、脳
梁の白質が関与している可能性がある。両側の前頭前野は前方部の脳梁に
よってつながれていることから、加齢による半球優位性の低下はこの脳梁
の構造・機能低下によって引き起こされている可能性がある。この脳梁の構
造的な低下や白質統合性の低下はストループ課題の成績低下と関連するこ
とや  (Wolf et  a l., 2014)、両側性の脳活動増加と関連することが報告されて
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いる  (Colcombe et a l., 2005; Persson et  a l., 2 006)。一方、Marks ら  (2007) と  
Johnson ら  (2012) は、有酸素能力  (V
．
O2peak) が高い高齢者ほど、白質統合
性が高いことを報告している。以上の知見から、高い有酸素能力を持つ高齢
者は、脳梁の白質統合性が高く維持されており、その結果として半球優位の
脳活動が保たれて高い認知機能につながっている可能性がある。  
また、VT が高い高齢者は、日常の身体活動量や運動量が高く、身体活動
による脳への正の効果を享受していることが考えられる。アニマル研究で
は、運動は脳内の神経新生やシナプス可塑性、血管新生を高めて、脳内の可
塑性を高めることが明らかになっている  (van Praag et  a l.,  1999; Okamoto et  
al., 2012)。つまり VT が高い高齢者は、運動を通して脳の機能を高く保つ
ことで高い実行機能を発揮していることが考えられる。  
本研究では実行機能の一要素である抑制機能を評価する課題の中でも、
左半球が優位に働くストループ課題を用いたが、右半球優位に働く抑制機
能課題であるフランカー課題や Go-no-go 課題、また HAROLD が報告され
ている言語・空間ワーキングメモリ課題においても同様の結果になるのか
がを検討することで、今回得られた結果は体力と実行機能をつなぐ脳内機
構として一般化できるか検討する必要がある。  
また、今回の研究から、長期的な運動をおこなうことで、前頭前野の活
動は若者型の活動パターンに変化し、実行機能が向上する可能性が示唆さ
れるが、横断的な研究であることから有酸素能力と脳活動、課題成績の直
接的な因果関係は明らかではない。今後は、運動トレーニングによる前頭
前野の活動変化を検討する必要がある。  
 
５．要約  
 有酸素能力が高い高齢者の実行機能が高い背景にある脳内機構を明らか
にすることを目的に、健常高齢者を対象に最大下の有酸素能力である VT
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とストループ課題成績の関係にストループ課題中の脳活動が与える媒介効
果を検討した。その結果、VT が高い高齢者は DLPFC の左半球優位な脳活
動を通して、ストループ処理速度が高いことが明らかとなった。この結果
は、有酸素能力が高い高齢者は、代償機構を必要としない若者型の脳活動
を保つことで高い実行機能を発揮していることを示唆している。しかし、
横断的な研究であることから有酸素能力以外の影響が脳機能に影響を与え
ている可能性も考えられる。有酸素能力と脳機能の直接的な因果関係を主
張するためには、運動介入による体力の向上に伴う実行機能の変化とその
脳内機構における前頭前野代償機能の関与を検証する必要がある。  
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第Ⅵ章  中強度の有酸素運動トレーニングが高齢者の前頭前野代償機能に
与える影響  (研究課題３ )  
 
１．目的  
研究課題 1 において、一過性の中強度運動は、代償機能を高めることで実
行機能を向上させることを明らかとした。さらに、研究課題２においては有
酸素能力が高い高齢者は、代償機能を必要としない若者型の半球優位性の
高い脳活動を介して、高い実行機能を発揮していることが明らかとなった。
これらの結果から、一過性の運動は現存する代償機能を高めることで短期
的に実行機能を向上させるが、運動を継続しておこなうことで、課題特異的
な脳部位のネットワークの機能が高まり、代償機能を必要としない脳活動
へと変化する可能性がある。  
これまで、中強度運動が実行機能に与える効果を見た研究においては、３
～６ヶ月間の中強度有酸素運動で、ストループ課題やフランカー課題とい
った実行機能課題の成績が向上することが報告されている  (Smiley-Oyen et  
al.,  2008; Voelcker-Rehage et  a l.,  2011; Predovan et a l ., 2012)。しかし、その際
の脳内機構に関しては、一致した見解は得られていない。Colcombeら  (2004) 
は、６ヶ月間の有酸素運動によって健常高齢者の V
．
O2peak が高まり、フラ
ンカー課題の成績が向上するとともに課題に関連する右前頭前野の活動が
高まることを、fMRI を用いて報告している。一方、Voelcker-Rehage ら (2011) 
は、１年間の有酸素運動トレーニングがフランカー課題に与える影響を検
討し、６ヶ月目、1 年と順をおって、前頭前野の活動が広い範囲で減少する
ことを明らかにし、課題成績の向上は神経活動の効率化により起こること
を示唆している。  
しかし、いずれの研究も、前頭前野の代償的な働きがどのように変化する
のかに関しては着目しておらず、未だ運動トレーニングが前頭前野代償機
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能に与える効果は明らかではない。そこで、本課題では、中強度の有酸素運
動介入が実行機能に与える効果の脳内機構に関して、前頭前野代償機能の
関与を明らかにすることを目的とする。  
 
２．方法  
２－１．被験者  
 茨城県の地域情報誌「常陽リビング」を通して運動教室への参加者を募り、
つくば市近郊に在住の中高齢者 21 名  (男性２名、女性 19 名 )が実験に参加
した。スクリーニングをおこない、最終的に８名  (男性１名、女性７名 ) を
解析に用いた  (詳しくは  “2-2 実験プロトコル・スクリーニング ” 参照 )。全
ての被験者は日本語を母国語とし、中枢神経系の疾患の罹患歴がなく、認知
機能が正常で、精神疾患にかかっていない。また、週２日以上運動をしてい
ない座位活動中心の高齢者である。予め被験者には研究の目的、方法、予想
されうる危険性を書面にて十分説明した上で参加の同意を得た。実験はす
べて筑波大学体育科倫理委員会規定に基づいて実施した。  プレ測定の被験
者情報を Table ９に示す。  
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Table ９  Subject character istics in pre condition (Ex.3).  
 
２－２．実験プロトコル・スクリーニング  
 本課題では、コントロール期間を設けた郡内比較デザインによる前後比
較試験をおこなった  (Figure 22)。まず、応募がきた 21 名の中高齢者に対し
て、スクリーニングのために採血と質問紙  (MMSE、GDS、運動習慣 ) をお
こない、運動教室の参加に問題がないかや、本研究の被験者として妥当であ
るかどうかを確認した。その結果、１名は運動習慣あり、２名が糖尿病、１
名が甲状腺のホルモン治療を行なっていることがわかり、計４名を研究の
対象から除外した。その後、参加者は、pre 測定として漸増運動負荷試験を
おこない、有酸素能力の指標として VO2peak、VT を測定、さらに実行機能
を評価するためにストループ課題をおこない課題中の前頭前野の脳活動を
n = 8 (female = 7) Mean SD
Age [years] 64.6 ± 6.0
Education [years] 13.5 ± 1.7
Height [cm] 154.1 ± 5.5
Weight [kg] 53.6 ± 10.4
MMSE [score] 29.1 ± 1.5
GDS [score] 3.4 ± 2.2
Total cholesterol ［mg/dl］ 231.9 ± 22.2
HDL cholesterol ［mg/dl］ 82.0 ± 17.7
LDL cholesterol ［mg/dl］ 138.6 ± 29.0
Triglyceride ［mg/dl］ 65.9 ± 26.9
Glucose ［mg/dl］ 91.9 ± 5.8
HbA1c 5.6 ± 0.3
VO2peak [ml/kg/min] 21.4 ± 4.2
VT [ml/kg/min] 13.0 ± 3.9
Work load at 35%VO2peak  [W] 12.9 ± 5.0
Work load at 50%VO2peak  [W] 25.6 ± 6.6
MMSE = Mini-Mental State Examination.
GDS = Geriatric Ddepression Scale.
VT = Ventilatory threshold
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測定した。本課題では、有酸素トレーニングが代償機能に及ぼす影響を見る
ことが主目的であることから、右の PFC でストループ干渉による脳活動が
確認されなかったもの  (５名 ) と、ストループ干渉  (Incongruent - Neutral  > 
0) が起こっていない参加者１名を解析から除外した。その後、３ヶ月間中
強度の有酸素運動トレーニング後、pre 測定と同様のテストを再度おこなっ
た。３ヶ月の運動トレーニングにおいて、出席率が８割未満だった参加者１  
名、Drop out１名を解析から除外した。したがって、計８名を解析に用いた。  
 
Figure 22 Flowchart of the exercise intervention study  (Ex.3).  
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２－３．採血  
 参加者は、スクリーニングのために採血をおこない、血中のグルコース、
HbA1c、LDL コレステロール、HDL コレステロール、総コレステロール、
中性脂肪を測定し、血中の脂質や糖質の冠危険因子の測定をおこなった。参
加者は朝８時に実験室に来室し、看護士によって上腕静脈から採血をおこ
なった。一回の採血は、必要最低限の血液量である 30ml 程度とした。  
 
２－４．漸増運動負荷試験  
 本課題における有酸素能力の測定は、サイクル型エルゴメータを用いた
漸増運動負荷試験によりおこなった。  (詳細は研究課題１－１参照 )。本課
題では、ペダルの回転速度が 55 回転を下回るまで漕がせ、運動中の呼気ガ
スを分析し、V
．
O2peak 及び VT を測定した。V
．
O2peak の条件としては、運動
終了時に呼気ガスのパラメータ、心拍数及び RPE が以下の４条件のうち、
２つ以上満たした値とした。  
１ ) 予測最大心拍数 (220-年齢 )の 90％以上、２ ) RPE が 19 以上、３ ) V
．
O2 が
プラトー、４ ) 呼吸交換比が１以上。  
 
２－５．Color word Stroop task 
 本課題における実行機能の測定は、Color-word Stroop task を用いた。実験
手順に関しては、研究課題１－２の方法と同様である。  
 
２－６． fNIRS 
 本課題でも、fNIRS を用いてストループ課題時の前頭前野の活動を、研究
課題１－２と同様の方法で測定、解析した。  
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２－７．運動介入方法  
 運動介入は、筑波大学健康医科学イノベーション棟１階の運動実験室を
用いた。被験者は、週３回、9~16 時の間に来室し、１回 40~50 分、リカン
ベント式の自転車エルゴメータ  (RT2、Monark 社、Sweden) を用いたペダリ
ング運動をおこなった。最初の３週間は、 35％V
．
O2peak の運動を 20 分×２
セット (セット間は５分の休憩 ) の計 40 分おこない、次の３週間で運動時間
を 25 分×２セットに伸ばし、後半の６週間は 50％V
．
O2peak に負荷を上げて、
50 分の運動をおこなった。運動時は心拍計をつけて心拍数をモニタリング
した。  
２－８．統計分析  
 本研究では、トレーニングが有酸素能力  (VT、V
．
O2peak) とストループ課
題成績  (反応時間、エラー率 ) に及ぼす影響を見るために、対応のある t 検
定をおこなった。  
脳活動に関しては、まずトレーニング前後におけるストループ干渉によ
る脳活動を確認するために、それぞれの条件において、各部位ごとにストル
ープ干渉による⊿ oxy-Hb に関して１サンプルの t 検定をおこなった。さら
に、運動前後の比較をおこなうために、時間  (pre/post) ×半球  (左 /右 )、部位  
(DLPFC/VLPFC/FPA) の３要因の分散分析をおこなった。また、ラテラリテ
ィの変化を見るために、各部位においてラテラリティ  (左―右 ) の値を算出
し、時間  (pre / post)  × 部位  (DLPFC / VLPFC / FPA) の２要因の分散分析
をおこなった。  
 最後に、個々人のトレーニングによる有酸素能力、実行機能、脳活動の変
化の関係をみるために、それぞれに対してピアソンの相関分析  (片側検定 )  
をおこなった。有意水準は５%とした。  
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３．結果   
３－１．有酸素能力  
 Figure 23 に、トレーニング前後の有酸素能力  (V
．
O2peak, VT) の変化を示
す。今回の３ヶ月の 50%V
．
O2peak の有酸素トレーニングで、V
．
O2peak は有意
な向上が見られた  (t(７ ) = -3.40, p < 0.05, d = -1.2)。一方、VT に関しては、
トレーニング前後において有意な変化は見られなかった  t(7) = 0.22, p > 
0.05, d = 0.08)。  
Figure 23 three month aerobic training effect  on aerobic fitness.  
 
３－２．課題成績  
Figure 23 に、トレーニング前後のストループ課題成績の変化を示す。エラ
ー率は、 Incongruent 試行、Neutral 試行、ともに有意な変化は見られなかっ
た  (a ll p > 0.05)。また、反応時間に関しても、Neutral 試行  (t(7) = 1.20, p > 
0.05, d = 0.42)、 Incongruent 試行  (t(7) = 1.93, p > 0.05, d = 0.68)、ストループ
干渉時間  (t(7) = 0.87,  p > 0.05, d = 0.26 ) の全ての条件において有意な変化
は見られなかった。  
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Figure 24 effect of three month aerobic training on the Stroop task performance.  
  
３－３． fNIRS データ  
 Figure26 に、トレーニング前後の、ストループ課題中のストループ干渉に
よる脳活動の Tmap を示す。左右各６部位で Incongruent 試行から Neutral 試
行を引いた値に対して１サンプルの t 検定をおこなった結果、トレーニング
前  (pre) で は 全 て の 部 位 で 有 意 な ス ト ル ー プ 干 渉 に よ る ⊿ oxy-Hb 
(Incongruent > Neutral) が起こっていた  (a ll p < 0.05, Holm 補正 ) (Figure 25A, 
B)。さらに、各３部位に、左右の活動を対応のある t 検定で比較した結果、
左右の活動に有意な差がある脳部位は見られなかった  (a ll p > 0.05)。この
結果から、本研究でもストループ課題中は両側の前頭前野が等しく活動し
ていることが明らかとなった。一方、トレーニング後  (Post) では、全ての
脳部位で、ストループ干渉による脳活動は見られなかった。  
 さらに、トレーニング前後での脳活動の変化を見るために、時間  (pre /  
post) × 半球  (左  / 右 )、部位  (DLPFC / VLPFC / FPA) の３要因の分散分析
をおこなったところ、時間においてのみ主効果が見られた (f(1,7) = 13.87, p 
< 0.01)。このことから、トレーニング前に比べてトレーニング後において、
全ての脳部位で活動が低下したことが確認された。また、ラテラリティを評
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価するために、各脳部位のラテラリティ  (左―右 ) を求めて、時間  (pre /  
post) × 部位  (DLPFC / VLPFC / FPA) の２要因の分散分析をおこなったが、
主効果および交互作用は見られなかった。  
(A) 
(B) 
Figure 25 Stroop-interference-related brain activation.  
(A) Pre intervention condition.  (B) Post intervention condition.  
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３－４．相関分析  
 トレーニングの前後における、有酸素能力  (V
．
O2peak, VT)、課題成績  (ス
トループ干渉時間 )、脳活動  (ストループ干渉による前頭前野各部位の脳活
動 ) に対してピアソンの相関分析をおこなった。その結果、VT とストルー
プ干渉時間の間に有意な正の相関関係が見られた  (r  = -0.77, p < 0.05, one-
tail) (Figure 26A)。次に、VT および V
．
O2peak とストループ干渉中の脳活動
の関係を見たところ、VT の変化と右 DLPFC の活動において負の相関が見
られた (r = -0.68, p < 0.05, one-tail) (Figure 26B)。そこで、右 DLPFC の活動
とストループ干渉時間の関係を検討したところ、有意な負の相関 ( r = 0.69,  
p< 0.05, one-tail) (Figure 26C) が見られた。  
Figure 26 the association between the change of VT, Stroop interference t ime, and 
Stroop interference-related r ight -DLPFC activation.  
(A) Δ VT and  ΔStroop interference time, (B) Δ VT and Δ oxy-Hb change in r ight  
DLPFC, and (C) Δ oxy-Hb change in right DLPFC and Δ Stroop interferene time.  
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４．考察  
本課題では、中強度の有酸素運動介入が実行機能に与える効果の脳内機
構に関して前頭前野代償機能の関与を明らかにすることを目的に、代償的
な脳活動が見られる高齢者に対して、３ヶ月間の中強度有酸素運動トレー
ニングがストループ課題成績に与える影響とその脳内機構を、fNIRS を用い
て検討した。その結果、本課題でおこなった３ヶ月間の中強度有酸素トレー
ニングではストループ課題成績には変化は見られなかったが、VT が向上し
たものほどストループ干渉時間が短縮していたことが明らかとなった。ま
たその際の脳活動を評価すると、トレーニング後は前頭前野の全ての解析
部位でストループ干渉による脳活動の低下が見られ、中でも右 DLPFC の活
動低下が VT の向上とストループ干渉時間の短縮と関係することが確認さ
れた。このことから、VT を高める中強度有酸素運動トレーニングは代償機
能を必要としない効率的な神経活動を促し、課題成績を向上させることが
示唆された。  
本課題において、３ヶ月の中強度有酸素運動トレーニングによるストル
ープ干渉能力の向上効果に関して、VT の向上とストループ干渉時間の短縮
に有意な関係が見られた。これは、有酸素能力を向上させる運動が実行機能
を高めるという仮説を支持する結果である。先行研究では、 Colcombe ら  
(2004) や Kramer ら  (1999) が、６ヶ月の中強度以上の有酸素運動トレーニ
ングによって、有酸素能力  (V
．
O2peak) が高まり実行機能が向上したことを
示している。  
そして、本研究では、V
．
O2peak ではなく VT の変化とストループ干渉の変
化に関して性の関係を示した。V
．
O2peak は、運動負荷試験時の被験者の努力
度を少なからず反映するため、運動の慣れの影響が出てしまう危険性があ
るが  (Huggett et  a l., 2005)、VT は、最大下の運動強度における V
．
O2 と V
．
CO2
の関係から算出するため運動負荷試験時の努力度を反映しない  (Beaver et  
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al., 1986)。そのため、最大まで追い込むことが困難な高齢者では特に、
V
．
O2peak よりも VT のほうがより信頼性の高い有酸素能力の指標であること
が考えられる。  
fNIRS のデータをみると、トレーニングにより課題成績には有意な変化が
見られなかったが、ストループ干渉による脳活動は、興味深いことに前頭前
野の解析部位の全てでトレーニング後に活動が低下していた。これは、スト
ループ干渉処理に関わる脳内ネットワークが高まり、神経活動の効率化  
(neural effieiency)  が起こり、少ない神経活動で同程度のパフォーマンスを
発揮できるようになったことが考えられる  (Reuter-Lorenz et a l., 2014)。運
動トレーニングによる神経活動の効率化に関しては、 Voelcker-Rehage ら  
(2011) が、１年間の中強度有酸素トレーニングによるフランカー課題の成
績変化とその脳活動を測定し、前半の６ヶ月間でフランカー課題の成績が
向上し、それに伴い課題中の脳活動が低下するが、後半の６ヶ月の間では、
課題成績は変わらずに神経活動は低下し続けたことを示しており、本研究
の結果と一致する。  
本運動トレーニングでみられた神経活動の効率化は、認知トレーニング
でも検証されており、同じ課題を遂行時に神経活動が低下することが報告
されている。例えば、Heinzel ら  (2014) は、高齢者に対してワーキングメモ
リ課題である N-back 課題を練習させ、その際の脳活動の変化を fMRI で測
定した。その結果、高齢者は若者に比べて簡単な課題条件でも多くの脳部位
を動員していたが、トレーニングにより課題成績が向上するとともに、認知
課題時の脳活動が低下し、若者型の脳活動になったことを報告している。こ
のことからも、運動トレーニングによる前頭前野の脳活動低下は、Neura l 
efficiency を高めた結果であることが推測される。  
また、活動が減少した脳部位の中でも、ストループ課題における非優位半
球である右 DLPFC の活動低下が、VT の向上、ならびにストループ干渉時
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間の短縮と関連することが明らかとなった。この結果は、有酸素能力を高め
ることは、神経活動の効率化を促し、代償機能を必要としない効率的な脳活
動へと変化させることで実行機能を向上させる可能性を示唆している。  
運動トレーニングにより有酸素能力が高まることで神経活動の効率化が
起こったメカニズムに関して、有酸素能力と脳機能の関連性をダイレクト
につなぐ因子は未だ明らかではないが、運動によって脳内で増加する
BDNF、 IGF-1、VEGF などの作用により、実行機能を担う前頭前野のシナ
プス可塑性が高まり、抑制機能を担う脳領域のコネクティビティが高まっ
た可能性がある  (Hillman et  a l., 2008; Voss et a l., 2013)。多くの研究は６ヶ
月以上の運動トレーニングによる脳の可塑的変化を明らかにしてきたが  
(Kramer et a l., 2006)、本研究から、３ヶ月のトレーニングでも前頭前野は
構造・機能的な変化が起こりうることが示唆された。  
本研究のリミテーションとして、まず本実験では前後比較デザインであ
りコントロール群を設けていなかったことから、運動群におけるトレーニ
ング効果が、実際に運動によって高まったのではなく慣れ効果が生じてい
た可能性は考える必要がある。さらに、スクリーニングにより被験者数が
十分数得られなかったことも、統計の検出力が低下し有意な効果が見られ
ない原因となった可能性がある  (Cohen,  1992)。今後は検定力分析を基に十
分数の被験者を集め、コントロール群を設けたランダム化比較試験  (RCT) 
をおこなうことで、今回得られた知見を深める必要がある。  
また、本実験で３ヶ月のトレーニングで VT とストループ干渉時間の変
化に関係が見られたが、どちらもトレーニング前後では有意な変化が見ら
れていないことから、運動条件も再考する必要がある。VT は、
50%VO2peak の運動トレーニングで向上することは報告されているが  
(Belman et a l., 1991)、より高い強度のほうが効果的なことも示されている  
(Poulin et a l., 1992; Fabre et a l., 1997)。したがって、運動の強度を変えるこ
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とや、頻度や期間についても検討し、より VT が高まるトレーニング条件
でストループ干渉時間の短縮が見られるか検討する必要がある。  
以上のようなリミテーションはあるが、３ヶ月間の運動トレーニング前
後の VT の変化がストループ干渉時間とそれに関連した右 DLPFC の活動変
化に相関が見られたことは、トレーニングによる有酸素能力の向上を介し
た脳の可塑的変化を示唆する興味深い知見である。  
  
５．要約  
 中強度有酸素運動トレーニングが実行機能に与える効果の脳内機構にお
ける前頭前野代償機能の関与を明らかにすることを目的に、代償機能が見
られる運動習慣のない健常な中高齢者に対して３ヶ月間の中強度有酸素運
動トレーニングをおこなわせ、その前後にストループ課題中の前頭前野活
動を fNIRS により測定した。その結果、VT が向上した参加者ほどストルー
プ干渉時間が短縮することが明らかになり、その脳内機構として、右 DLPFC
の活動減少が関与することが明らかとなった。本結果から、中強度有酸素
運動トレーニングにより有酸素能力を高めることは、代償機能を必要とし
ない効率的な神経活動を促すことで、実行機能を向上させる可能性が示唆
される。  
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第Ⅷ章  総合討論  
 
高齢期において、中強度以上の習慣的な有酸素運動は、前頭前野が担う高
次認知機能“実行機能 ”を高めることから、認知症予防に有用な生活習慣とし
て関心が高まっている。しかし、その脳内機構は未だ不明な点が多く、実行
機能を高めるための運動処方確立には至っていない。  
そこで本研究は、加齢による前頭前野の構造・機能的低下が引き起こす認
知機能低下を防ぐための脳内機構である前頭前野代償機能に着目し、運動
が実行機能を高める際、前頭前野代償機能がどのように関与するかを明ら
かにすることを目的とした。この目的を達成するために、実行機能の中でも
抑制機能を評価する課題であるストループ課題と光によるニューロイメー
ジング技術である fNIRS を用いて、研究課題 1：一過性の中強度運動が高齢
者の実行機能に与える効果の脳内機構、研究課題２：高体力の高齢者が高い
実行機能を有する脳内機構課題３：中強度の有酸素運動トレーニングが健
常高齢者の実行機能に与える効果の脳内機構、の３つの研究課題について
検討した。  
そして、本研究の結果から、高齢期における中強度の有酸素運動は、一過
的には代償機能を高めることで実行機能を向上させるが、長期的に運動を
おこない有酸素能力を高めることは、前頭前野の神経活動の効率化を促進
し、代償機能を必要としない若者型の脳活動へと変化させることで、実行機
能を高めることが明らかとなった。以上の結果から、高齢期においても前頭
前野は高い可塑性を持ち、有酸素能力を高める運動によって脳は機能的に
若返る可能性が示唆された。  
 まず、研究課題 1 では一過性の中強度運動が高齢者の実行機能に与える
効果の脳内機構を検証した。これまで多くの研究は長期の運動が実行機能
に与える効果に着目しており、有酸素能力を高める中強度以上の運動が実
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行機能を高めることが主に報告されてきた。しかし、長期の運動効果の基盤
となる一過性の運動が実行機能に与える効果に関しては、高齢者で十分な
検討がなされていないとともに、その際の脳内機構についても全く不明で
あった。  
筆者の研究室は、前頭前野の脳活動の詳細な測定が可能な fNIRS と、前
頭前野機能を測定する課題として伝統的に用いられるストループ課題を用
いて、10 分間の中強度運動が若齢成人において実行機能の指標となるスト
ループ干渉時間を短縮することと、そのメカニズムに左 DLPFC の活動増加
が関与することを突き止めている  (Yanagisawa et a l., 2010)。ストループ課
題は実行機能の中でも言語処理の抑制を必要とする課題であり、左半球が
優位に働くが、そのなかでも特に DLPFC がストループ干渉の処理に重要な
役割を担うとされている  (MacDonald 3rd et al.,  2000)。したがって、10 分間
の中強度運動は、課題遂行に重要な脳部位の機能を高めることで、実行機能
を高めたことが考えられる。  
一方、加齢によりストループ課題中は代償的に右半球が動員されるよう
になり両側性の活動へと変化することから、高齢者において、一過性の運動
が実行機能を高めるとしたら、それには代償機能が関与することが考えら
れる。したがって、研究課題 1 では、Yanagisawa ら  (2010) で確立した技術
を高齢者に応用することで、一過性の中強度運動が高齢者の実行機能に与
える効果の脳内機構における前頭前野代償機能の関与を検討した。  
その結果、高齢者では若齢成人  (Yanagisawa et a l., 2010) に比べて、スト
ループ干渉による両側性の活動が見られ、本研究においても、HAROLD が
確認された。そして、10 分間の一過性中強度運動は、前頭前野の中でも右
前頭極  (FPA) の活動を高め、ストループ干渉時間を短縮させることが明ら
かとなった。FPA は、ACC を介して DLPFC と構造的につながっており、と
もに認知制御を担うことが報告されている  (Medalla et a l., 2010)。したがっ
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て、本結果は、高齢者では左 DLPFC の機能低下を補う形で右 FPA が働いて
おり、一過性の中強度運動は、その前頭前野代償機能を高めて実行機能を向
上させることを示唆している。  
 研究課題１により、一過性の運動が実行機能を高める脳内機構に、代償機
能の向上が関与していることが明らかとなった。それでは、長期的な運動の
効果を享受している高齢者は、代償機能が高く働いているのか。これまでの
研究では、有酸素運動と関連する機能である有酸素能力に着目し、有酸素能
力が高い高齢者は実行機能が高いことが報告されてきた  (e.g., Colcombe et  
al., 2004; Prakash et a l., 2011)。しかし、その脳内機構に前頭前野代償機構が
どのように関与するかは不明であった。そこで、研究課題２では、有酸素能
力の高い高齢者の実行機能が高い脳内機構に前頭前野代償機能は関与する
かを明らかにすることを目的とした。  
健常高齢者を対象に、有酸素能力の指標として VT、実行機能の指標とし
てストループ干渉処理能力、そしてストループ干渉による前頭前野の脳活
動の３者の横断的な関係性について媒介分析をおこない検討した。その結
果、 VT が高い高齢者ほどストループ干渉時間が短く、その関係性には
DLPFC における左半球優位の活動が媒介していることが明らかとなった。
これは、VT の高い高齢者は、ストループ干渉による背外側部の脳活動が左
半球優位であり、それが高いストループ干渉処理能力につながっているこ
とを示している。上述したように、ストループ課題は言語処理を必要とする
ため左半球が優位に活動するが、加齢に伴い半球有意性は減少し、前頭前野
の活動は両側性になることから、本研究結果は、有酸素能力の高い高齢者は、
HAROLD の少ない若者型の脳活動を維持していることで実行機能が高いこ
とを示唆している。  
研究課題１では、一過性の中強度運動は代償機能を高めることで実行機
能を高めることを明らかにした。したがって、有酸素能力が高い高齢者は代
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償的な脳活動が高いことで実行機能を高く維持していることも想定された
が、本研究は異なる結果を示した。これは、一過的に認知機能を高めるには
代償的な脳活動を高めることが有用であるが、代償機能はあくまでも課題
特異的な脳部位の機能低下を補うための働きであり、優位半球の機能を維
持し、代償機能の少ない脳活動を維持することが実行機能の維持に有用で
あることを示している。これは、HAROLD の概念を提唱した Cabeza (2012)
が  、非優位半球の代償的な活動は、認知機能を維持する方向に働くが、そ
の働きや効率性は元々の半球の機能には劣ることから、ラテラリティが高
い高齢者の方が、本来の脳機能を維持することで高い認知機能を有すると
いう仮説と一致している。  
研究課題１、２の結果を踏まえると、一過性の中強度運動は前頭前野代償
機能を高めることで実行機能を向上させるが、習慣的な運動トレーニング
は優位半球の機能を回復させ、前頭前野代償機能を必要としない若者型の
脳活動に戻すことで実行機能を高める可能性が考えられる。しかし、研究課
題２では横断的に有酸素運動と実行機能の関係を見たことから、有酸素能
力が高い高齢者は、若齢期から習慣的に運動をおこない身体活動量が多い
生活をしていたことで、脳の構造・機能的な老化が抑えられて若者型の脳活
動を保っていたことが考えられる。したがって、前頭前野の代償的な活動が
見られる高齢者に対しては、有酸素運動トレーニングは前頭前野代償機能
を高めることで実行機能を向上させることも考えられる。  
そこで、研究課題３では、中強度有酸素トレーニングが高齢者の実行機能
に与える効果の脳内機構として前頭前野代償機能の関与を明らかにするこ
とを目的とし、運動習慣がなく、ストループ干渉による右前頭前野の活動が
見られる健 常な中高 齢者に対 して３ヶ 月の有酸素 運動トレ ーニング
（50%VO2peak）がストループ干渉処理能力に与える影響と前頭前野代償機
能の変化を、fNIRS を用いて検討した。その結果、ストループ干渉時間は３
 93 
ヶ月の中強度有酸素運動トレーニングでは短縮は見られなかったが、VT の
変化とストループ干渉処理時間の変化に負の相関関係が見られ、VT が高ま
った高齢者ほどストループ干渉時間が短縮したことが明らかとなった。こ
れは、有酸素能力を高める運動が実行機能を高めるとする先行研究と一致
する結果となった  (Colcombe et a l., 2004; Voelcker -Rehage et a l., 2011)。  
また、トレーニングによる脳活動の変化をみると、トレーニング後では前
頭前野の解析部位全てでストループ干渉による脳活動が低下していた。本
結果は、高齢者において 1 年間の運動トレーニングでフランカー課題時の
前頭前野の広い範囲で脳活動が低下したことを報告した Voelcker-Rehage ら  
(2011) の報告と一致している。これは、運動トレーニングによりストルー
プ干渉を処理するための脳内ネットワークが高まり、神経活動の効率化が
起こり、少ない脳活動で認知課題を遂行できたことを示唆している。さらに、
おり、前頭前野のなかでも右 DLPFC の活動減少が VT の向上とストループ
干渉時間の短縮と関連していた。このことから、有酸素トレーニングにより
VT を向上させることは、代償機能の働きを必要としない効率化された脳活
動を促し、実行機能を高める可能性が示唆される。  
本課題における実験条件には、コントロール群を設けていないことや、被
験者数が少ないことなど種々の改善点はあるが、３ヶ月という短期間でも、
有酸素能力である VT を向上させる有酸素トレーニングにより前頭前野は
機能的変化を起こす可能性を示す新たな知見を得ることができた。  
以上、課題１～３で得られた知見をあわせると、一過性の中強度運動は、
高齢者において残存する代償機能を高めることで一過的に実行機能を向上
させるが、長期的な運動効果を享受していると考えられる高齢者は、代償機
能の働きを必要とせずに高い実行機能を発揮することができることが明ら
かとなった。さらに、代償機能が働き出した中高齢期においても、運動を繰
り返しおこない有酸素能力を高めることで、神経活動の効率化が起こり、代
 94 
償機能を必要としない脳活動パターンに変化することで、実行機能を高め
る可能性が示唆された。認知トレーニングによる認知課題中の脳活動変化
を見た研究も同様に、学習初期には、様々な脳部位を活性化させるが、効率
的なネットワークが形成されると、神経の活動を必要最小限に抑えてタス
クをおこなうことができるようになる可能性を示唆している  (Reuter-
Lorenz et  a l., 2014)。運動も、初期は前頭前野の代償機能を高めることで一
時的に実行機能を高めるが、繰り返し脳を刺激することで機能・構造的な変
化が起こり、効率化が促されて実行機能は高まると予想される。今後は構造
的データを合わせて検討していくことで、前頭前野代償機能の変化のメカ
ニズムが明らかになると考える。  
今後、本研究で得た知見を深めるために、１）運動条件、２）評価する実
行機能、３）対象者を変えて検討していくことも重要である。本研究では実
行機能を高める運動条件として運動の強度に着目し、中強度の有酸素運動
の効果を検証したが、運動効果は運動時間や様式で異なる可能性がある。運
動時間に関しては、一過性の運動効果を見た際は、若齢成人の先行研究同様、
運動時間を 10 分間に設定した。一方、研究課題３による長期的な運動介入
効果は、多くの介入研究の運動条件を参考に、運動時間を 30~50 分に設定
した。運動時間が実行機能に与える影響やその脳内機構は未だ明らかでは
ないことから、一過性の運動効果は時間によって異なるのか、また 10 分間
でも継続的に続けることで前頭前野の機能的な変化は起こるのかなど、強
度以外の条件に関しても検討していく必要がある。  
また、本研究では実行機能の一要素である抑制機能に焦点を当てており、
実行機能を構成する他の機能（シフティングやワーキングメモリ、デュアル
タスクなど）についても同様の運動効果が得られるかはわからない。運動は
実行機能全般を高めるのか、一部の機能を高めるのかを明らかにするため
にも、抑制機能以外の実行機能に関して、HAROLD が確認されている課題
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を用いて  (Reuter-Lorenz et  a l., 2000b, 2008)、運動効果を検証していく必要
がある。  
最後に、本研究では認知機能が正常な健常高齢者を対象にしたが、認知症
予備軍である MCI 高齢者では運動効果が異なる可能性がある。MCI と健常
高齢者でストループ課題中の脳活動を見た研究では、健常高齢者よりも
MCI で前頭前野代償機能を強く働かせていることが報告されている  (Li et  
al., 2009)。このような高齢者に対しても運動トレーニングは実行機能を高
めることが報告されているが、その脳内機構は不明である  (Baker et a l. ,  
2010)。優位半球の機能が大きく低下している MCI 高齢者では、運動トレー
ニングは課題特異的な脳部位ではなく、残存する代償的な神経ネットワー
クを高めることで実行機能を高める可能性がある。  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Figure 27 Overview of this study.   
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第Ⅸ章  総括  
 
本研究は、中強度の有酸素運動が健常高齢者の実行機能に与える効果の
脳内機構に関して、前頭前野代償機能の関与を明らかにすることを目的と
した。本目的を達成するために、前頭前野機能検査として古くから用いられ
ている、実行機能の一要素である抑制機能を評価するストループ課題と、前
頭前野の詳細な脳活動を測定可能な脳機能イメージング装置である fNIRS
を用いて、３つの課題に取り組んだ。まず、一過性の中強度運動が実行機能
を高める脳内機構における前頭前野代償機能の関与を検討した  (研究課題
１ )。次に、有酸素能力の高い高齢者が高い実行機能を有する脳内機構に前
頭前野代償機能が関与するかを横断的に検討し  (研究課題２ )、最後に３ヶ
月間の中強度有酸素運動トレーニングが実行機能を高める脳内機構におけ
る前頭前野代償機能の関与を検討した  (研究課題３ )。  
 
［研究課題１］一過性の中強度運動が高齢者の実行機能に与える効果の脳
内機構解明  
研究課題１－１．高齢者における中強度運動により増加する前額部皮膚血
流と中大脳動脈血流速度の増加と回復過程の検討  
 fNIRS で得られた信号は、皮膚血流や中大脳動脈血流速度の影響を受ける
ことから、運動前後の脳活動を fNIRS により比較するためには、運動によ
って増加するこれらの生理的パラメータが安静レベルまで低下する時間を
検討する必要がある。そこで、10 分間の中強度運動後の皮膚血流、中大脳
動脈血流、心拍数の変化を検討した。その結果、測定した全てのパラメータ
は運動後速やかに低下し、10 分以内には安静レベルと比べて有意差がなく
なった。このことから、運動終了後 15 分おけば問題なく fNIRS による脳活
動測定が可能性であることが明らかになった。  
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研究課題１－２．一過性の中強度運動が高齢者の実行機能を高める脳内機
構に前頭前野代償機能は関与するか  
一過性の中強度運動が高齢者の実行機能に与える効果の脳内機構に関し
て明らかにすることを目的にし、10 分間の中強度  (VT) 運動が、健常高齢
者のストループ課題に与える影響の脳内機構を、 fNIRS を用いて検討した。
その結果、高齢者ではストループ課題中に前頭前野の活動が両側で見られ、
一過性の運動後は、その中でも右 FPA の活動が増加し、ストループ課題に
おける抑制機能の指標となるストループ干渉時間が短縮した。そして、スト
ループ干渉時間の短縮と右 FPA の活動増加は同時におこっていることが明
らかとなった。右 FPA は、高齢者においてストループ干渉を処理するため
に代償的に働いていると考えられることから、一過性の中強度運動は代償
機能を高めることで高齢者の実行機能を短期的に高める効果があることが
示唆された。  
 
［研究課題２］高齢期における有酸素能力と前頭前野代償機能の関係  
 高齢期において、有酸素能力の高い高齢者の実行機能が高い背景にある
脳内機構を明らかにするために、健常高齢者において、VT、ストループ課
題、ストループ課題中の前頭前野の活動の３者の関係性を、媒介分析を用い
て検討した。その結果、高い VT、短いストループ干渉時間、そして DLPFC
における左半球優位な活動の３者で関係性が認められ、左半球優位な活動
は、VT とストループ干渉時間の関係性を仲介することが明らかとなった。
これは、高体力の高齢者は、ストループ干渉による前頭前野背外側部の活動
が左半球優位であり、それが高い実行機能につながっていることを示して
いる。ストループ課題は左半球が優位に働く課題であることから、高体力の
高齢者は、代償機能を必要としない若者型の脳活動を保つことで実行機能
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が高いことが示唆される。  
 
［研究課題３］中強度の有酸素運動トレーニングが実行機能に与える効果
とその脳内機構  
 中強度の有酸素運動トレーニングが実行機能に与える影響とその脳内機
構に関して前頭前野代償機能の役割を明らかにすることを目的とし、健常
中高齢者を対象に、３ヶ月間の中強度有酸素運動  (50% V
．
O2peak の自転車運
動 ) トレーニングがストループ課題成績に与える影響とその脳内機構を
fNIRS を用いて検討した。その結果、３ヶ月の有酸素運動トレーニングでは、
ストループ干渉時間の変化は見られなかったが、VT が向上した参加者ほど
ストループ干渉時間が短縮することが明らかになった。さらに、トレーニン
グ後は全ての脳部位でストループ干渉による脳活動が減少し、その中でも
右 DLPFC の活動低下が、VT の向上とストループ干渉時間の短縮と関連し
ていた。この結果から、有酸素能力を高める運動トレーニングは、神経活動
を効率化させて少ない脳活動で課題を遂行することを可能にし、前頭前野
代償機能を必要としない脳活動に変化させることで、実行機能を高める可
能性が示唆された。  
 
 本研究により、中強度運動が健常高齢者の実行機能に与える効果の脳内
機構は一過性の運動と長期的な運動トレーニングで異なり、一過性の中強
度運動は前頭前野の代償的な脳活動を一時的に高めることで実行機能を向
上させるが、トレーニングにより有酸素能力を高めることは、前頭前野代償
機能を必要としない効率的な神経活動を促進して実行機能を向上させるこ
とが明らかとなった。このような前頭前野の活動変化は、半球間のコネクシ
ョンの向上といった構造的変化と関連している可能性がある。今後は MRI
を用いた構造的データと合わせて検討することでさらなるメカニズムを追
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求することや、抑制機能以外の実行機能への運動効果、健常高齢者に比べて
より代償的な脳活動が起こる軽度認知障害の高齢者に対する運動効果を検
証することで、今回得た知見を深めることができると考える。   
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